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本 书 是 高 等 学 校 化 学 与 化 工 类 专业 高 等 有 机 化 学 课程 教材 。 全书 共 分 19 章 , 主 要 有 共 价 键 和 分 子 间作 用 
力 ; 有 机 化 学 中 的 电子 效应 和 空间 效应 ;反应 机 理 ; 氧 化 还 原 反 应 ;复杂 有 机 物 命名 和 NMR 谱 ; 酸 碱 理 论 ; 芳 香 
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案 。 本 书 特色 ;加 强 了 结构 .反应 和 反应 机 理 的 描述 ,注意 知识 的 更 新 和 规律 性 总 结 ,同时 注重 反映 学 科 发 展 前 


沿 的 最 新 成 就 。 书 后 有 附录 和 主要 参考 文献 。 
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高 等 有 机 化 学 是 化 学 、 化工、 材料 、 医 类 等 研究 生 以 及 大 学 高 年 级 学 生 的 必修 课程 。 在 掌握 
基础 有 机 化 学 的 基础 上 ,学 习 高 等 有 机 化 学 将 对 化 学 结构 、 反 应 机 理 . 合 成 艺术 有 更 高 层次 理解 ， 
使 学 生 在 有 机 化 学 领域 里 不 断 地 提高 发 现 问 题 .提出 问题 的 能 力 和 分 析 问 题解 决 问题 的 本 领 。 

据 中 国 化 学 会 报道 ,截止 到 2006 年 11 月 5 日 ,在 Chemical Abstract 上 登录 的 已 知 结构 的 
化 合 物 已 达 30 168 385 种 ,其 中 绝 大 多 数 是 有 机 化 合 物 。 如 今 有 机 化 学 已 发 展 成 为 包含 物理 有 
机 化 学 \ 有 机 会 成 化 学 ,天然 有 机 化 学 .化 学 生物 学 、 金 属 有 机 化 学 .药物 有 机 化 学 .农药 化 学 .新 
材料 化 学 .分离 分 析 化 学 等 学 科 且 内 容 相互 交叉 、 相互 交融 的 重要 基础 科学 。 

作者 在 出 版 了 “ 少 学 时 ?的 高 等 有 机 化 学 教材 之 后 ,又 编写 了 “多 学 时 ”的 教材 。 该 教材 在 传 
统 知 识 介 绍 的 基础 上 ,增加 学 生 必须 很 好 掌握 的 复杂 有 机 化 合 物 的 命名 ,有 机 立体 化 学 中 确定 构 
型 的 一 些 新 规定 等 ;介绍 了 新 知识 如 树 形 化 合 物 、 分 子 棒 、 环 糊 精 、 环 性 立体 异 构 、 无 溶剂 合成 、 微 
波 合 成 和 Metathesis 反应 等 ;特别 是 结合 现代 技术 对 一 些 传 统 基础 知识 做 了 新 的 诠释 ;如 烷 基 
的 电子 效应 , 烷 基 茶 的 亲 电 子 取代 反应 历程 等 ; 书 中 多 处 采用 三 维 结构 图 ,强化 了 有 机 物质 的 立 
体 概念 ;书后 附 有 一 定 难度 的 习题 和 参考 答案 ,以 便 学 生 更 好 地 掌握 和 项 固 所 学 到 的 知识 。 

本 书 内 容 丰 富 , 选 材 新 颖 ,有 深入 浅 出 .简明 扼要 的 特色 ,适合 高 等 学 校 研 究 生 使 用 和 本 科 高 
年 级 学 生 学习 选 用 ,对 有 关 专 业 研究 人 员 自 学 .考研 .进修 也 是 一 本 很 有 价值 的 参考 书 。 


中 国 工 程 院 院士 .南开 大 学 教授 
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高 等 有 机 化 学 是 高 等 学 校 理工 农 医 类 专业 高 年 级 学 生 和 研究 生 的 必修 课程 。 在 基础 有 机 化 
学 的 基础 上 ,高 等 有 机 化 学 将 对 有 机 化 学 中 的 结构 、 反 应 机 理 、 合 成 艺术 进一步 深入 系统 地 讨论 ， 
使 学 生 继续 深化 有 机 化 学 的 学 习 , 不 断 提高 发 现 问 题 、 提 出 问题 的 能 力 和 分 析 问题 .解决 问题 的 
技能 。 

20 世纪 80 年 代 以 来 ,全 世界 每 年 在 美国 化 学 文摘 (CA) 登 录 的 新 有 机 化 合 物 上 百 万 种 。 据 
中 国 化 学 会 报道 ,截止 到 2006 年 11 月 5 日 ,人 类 已 知 结 构 的 化 合 物 已 达 30 168 385 种 ,其 中 绝 
大 多 数 是 有 机 化 合 物 。 如 今 有 机 化 学 已 发 展 成 为 包括 物理 有 机 化 学 、 有 机 合成 化 学 、 天 然 产 物 有 
机 化 学 、 有 机 化 学 生物 学 ,金属 有 机 化 学 、 药 物 有 机 化 学 、 农 药 有 机 化 学 、 有 机 新 材料 化 学 、 有 机 分 
离 分 析 化 学 等 学 科 相 互 交叉 、 相 互 包容 的 基础 科学 。 

学 科 的 迅速 发 展 ,为 有 机 化 学 科学 提供 了 难得 的 发 展 机 遇 和 挑战 。 据 了 解 ,国内 的 理工 农 医 
院 校 几乎 都 讲授 高 等 有 机 化 学 课 , 为 了 适应 21 世纪 教学 改革 的 需要 ,在 高 等 教育 出 版 社 的 指导 
帮助 下 ,结合 本 书 作 者 多 年 的 教学 科研 经 验 , 编 写 了 这 本 新 教材 。 该 教材 力图 在 课程 体系 、 教 学 
内 容 和 指导 学 生 学 习 方 法 上 有 所 创新 ,希望 能 成 为 广大 读者 喜欢 的 一 本 书 。 

全 书 共 分 19 章 。 第 1 章 共 价 键 , 介 绍 了 分 子 轨道 理论 .共振 论 、 杂 化 轨道 与 构 型 以 及 氢 键 。 
第 2 章 有 机 化 学 中 的 电子 效应 和 空间 效应 ,介绍 了 有 机 化 学 中 的 电子 效应 (诱导 效应 、 共 罗 效 应 
与 超 共 轿 效应 、 场 效应 ) 以 及 烷 基 在 不 同 环境 中 的 电子 效应 ( 吸 电子 诱导 效应 、 给 电子 的 诱导 效应 
和 超 共 轿 效 应 ) 等 。 第 3 章 反 应 机 理 及 研究 方法 ,介绍 了 有 机 反应 的 类 型 .研究 反应 机 理 的 方法 、 同 
位 素 效 应 和 Hammett 取代 基 效 应 等 。 第 4 章 氧 化 还 原 反 应 ,介绍 了 几 种 典型 历 程 和 几 种 典型 的 氧 
化 还 原 反 应 。 第 5 章 复杂 有 机 化 合 物 命 名 和 NIMR 谱 , 介 绍 了 多 桥 环 、 多 螺 环 . 偶 氮 染料 、 树 形 化 合 
物 、 芳 稠 环 化 合 物 、 杂 环 化 合 物 的 命名 和 系统 命名 法 与 TUPAC 命名 法 的 区 别 ; 利 用 300 MHz NMR 
谱 确 定 取 代 茶 基 位 置 的 简单 方法 和 手 性 因素 对 NMR 的 影响 。 第 6 章 酸 大 理论 ,介绍 了 软 硬 酸 
大 及 Hammett 酸 函 数 的 概念 。 第 7 章 有 机 化 合 物 的 芳香 性 ,介绍 了 芳香 性 、 非 芳香 性 、 反 芳香 
性 、 同 芳香 性 及 反 同 芳香 性 的 判断 。 方 克 酸 、 二 茂 铁 .Y 芳香 性 以 及 在 有 机 化 学 中 的 应 用 。 第 8 
章 立 体 化 学 ,介绍 了 有 机 分 子 的 构象 , 手 性 中 心 化 合 物 的 光学 异 构 (CS、P、N、Si 等 ), 手 性 轴 化 
合 物 的 光学 异 构 ( 丙 二 烯 型 化 合 物 . 螺 环 类 化 合 物 、 螺 杂 环 和 螺 环 酮 类 化 合 物 、 亚 烷 基 环 烃 类 化 合 
物 、 联 芳烃 类 化 合 物 .金刚 烷 类 型 化 合 物 、 索 烷 类 化 合 物 ), 伟 手 性 面 化 合 物 的 光学 异 构 ( 柄 状 化 合 
物 .螺旋 化 合 物 ) 和 环 状 立 体 异 构 (cyclostereoisomerism) ,构象 异 构 体 以 及 旋光 化 合 物 的 构 型 标 
记 的 特殊 规定 和 用 氧化 数 法 弥补 Cahn —Ingold— Prelog 顺序 规则 的 缺 欠 等 内 容 。 第 9 童 有 机 活 
性 中 间 体 ,介绍 了 碳 正 离子 中 间 体 、 碳 负离子 中 间 体 、 自 由 基 中 间 体 的 稳定 性 和 构象 。 第 10 章 亲 
电 加 成 反应 ,介绍 了 碳 一 碳 双 键 . 碳 一 碳 三 键 的 加 成 历程 .立体 化 学 、 邻 位 效应 . 反 轧 氏 加 成 等 内 
容 。 和 第 11 章 亲 电 取 代 反 应 ,介绍 了 饱和 碳 原 子 上 的 亲 电 取代 反应 和 茶 环 上 的 亲 电 取代 反应 ,对 
烷 基 苯 的 定位 效应 进行 了 新 的 解释 。 第 12 52335 b RE b DATE- ga s S Z= bb BE 
基 六 酸 衍生 物 进 行 亲 核 加 成 的 历程 ,立体 化 学 以 及 结构 与 活性 的 关系 。 第 13 章 亲 核 取代 反应 ， 


pil 


I 部 


介绍 了 Ss1、Sn2、Sni、 邻 位 基 团 参与 等 历程 。 第 14 章 自 由 基 的 反应 ,介绍 了 卡宾 、 乃 春 及 2005 
年 区 Nobel 奖 的 Metathesis 反应 。 第 15 章 消 除 反 应 ,介绍 了 El、Elcb、E2 和 热 消 除 历程 以 及 反 
Saytzff 规则 和 Hofmann 规则 的 实例 。 第 16 章 有 机 光化学 ,介绍 了 光化学 的 基本 概念 以 及 烯 
烃 .芳烃 、 酮 类 的 光化学 反应 。 第 17 章 周 环 反 应 ,介绍 了 前 线 轨道 理论 , 电 环 化 反应 , 环 加 成 反应 
(「4 十 2] 环 加 成 反应 、 烯 烽 的 环 加 成 反应 .Diels-Alder 烯 加 成 反应 、[2 十 2] 环 加 成 反应 以 及 [4 十 
6]. 4 十 8 反应 ),c 键 迁移 ([1,3jc-H 世 迁移 [人 1,5]jc- 百 迁移 .一 碳 迁 移 ) 。 第 18 章 分 子 重 排 反 
应 。 第 19 章 超 分 子 化 学 ,介绍 了 大 环 冠 配 \ 环 糊 精 、 杯 芳烃 、 树 形 化 合 物 、 分 子 棱 的 合成 性质 和 
应 用 。 

为 了 扩大 学 生 的 知识 面 , 加 强 学 生 创 新 能 力 的 培养 ,书后 附 有 ChemDraw 绘图 工具 有 机 化 
合 物 网 址 各 国 专利 网 址 .国内 外 有 影响 的 有 机 化 学 方面 杂志 简介 以 及 本 书 在 编写 过 程 中 参考 过 
的 最 近 出 版 的 有 机 化 学 参考 书 。 

书 中 加 强 了 规律 性 的 总 结 , 使 学 生 逐 步 掌 握 用 规律 去 记忆 理解 ,摆脱 死记 硬 背 的 烦恼 。 如 
SN 反应 中 邻 位 效应 基 团 特征 ;Pinacol 重 排 基 团 移动 与 开 环 次 序 ; 硝 基 对 菜 环 上 基 团 酸性 、 碱 性 
和 活性 影响 的 一 致 性 等 。 

增加 了 一 些 新 的 内 容 。 如 :无 溶剂 合成 和 微波 合成 ;特殊 立体 异 构 体 的 构 型 标记 ， 
Prelog1980 年 关于 Z/E 顺序 规则 的 修改 建议 ;关于 Cahn 一 Ingold 一 Prelog 顺序 规则 的 缺 欠 及 用 
氧化 数 判 断 的 建议 ; 环 状 立体 异 构 ;分 子 棒 ; 手 性 化 合 物 构 型 的 确定 方法 及 R/S 构 型 与 旋光 方向 
的 经 验 规律 等 ;关于 烷 基 茶 电 子 效应 的 解释 ;用 C-NMR 的 化 学 位 移 值 解释 取代 基 的 定位 效 
应 ; 烷 基 的 吸 电 子 话 导 效应 ;采用 换 元 法 命名 复杂 有 机 化 合 物 等 。 

感谢 高 等 教育 出 版 社 岳 延 陆 编 审 、 鲍 浩 波 、 翟 怡 编辑 对 本 书 出 版 的 鼓励 和 支持 ,使 我 们 树立 
了 一 定 要 写 好 这 本 书 的 决心 。 感 谢 国 家 基金 委 (No. 20472064) 对 我 们 科研 工作 的 支持 , 书 中 许 
多 新 的 知识 来 自 于 我 们 的 科研 项 目的 研究 成 果 。 

感谢 中 国 工程 院 院 士 . 著 名 有 机 化 学 专家 、 南 开 大 学 李 正 明教 授 为 本 书 作 序 ,先生 的 热情 鼓 
励 和 支持 ,使 我 受益 菲 浅 。 

著名 有 机 化 学 专家 、 南 开 大 学 王 积 涛 教授 曾 对 本 书 初稿 提出 宝贵 意见 , 思 师 的 说 妾 教 诲 , 永 
远 铭 记 在 心 ,终身 难忘 。 作 者 愿 将 此 书 献 给 尊 故 的 导师 ,以 寄托 永久 的 思念 。 

感谢 我 的 老师 .著名 有 机 化 学 专家 、 南 开 大 学 周秀 中 教授 花费 了 大 量 的 精力 和 时 间 对 全 书 进 
行 认真 仔细 的 审阅 ,提出 了 很 好 的 修改 意见 。 作者 按照 先生 的 意见 ,对 有 关 部 分 进行 了 修改 和 
补充 。 

本 书 在 编写 过 程 中 ,参考 了 大 量 国内 外 有 机 化 学 专家 、 学 者 的 文献 资料 和 出 版 的 教科 书 , 深 
表 谢 意 。 

参加 本 书 编写 的 有 梁 姓 、 陆 燕 、 王 志 新 (第 3 章 , 第 16 章 , 第 17 章 ), 其 余 章 节 由 魏 荣 宝 编写 ， 
研究 生 陈 苏 战 、, 刘 秀明 . 李 洪 波 、 郭 金晶 等 参加 了 部 分 工作 。 全 书 由 魏 荣 宝 统 稿 和 定稿 ， 

由 于 水 平 有 限 ,疏漏 之 处 在 所 难免 ,地 请 批评 指正 。 
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第 1 章 共 jr 键 


1.1 价 键 理论 


价 键 理论 也 叫 电子 配对 理论 , 即 化 学 键 的 形成 是 由 于 原子 间 电 子 对 共用 的 结果 ,这 样 的 化 学 
键 称 为 共 价 键 。 这 个 概念 首先 由 Lewis 于 1916 年 提出 ,到 现在 关于 化 合 物 结构 的 描述 还 是 以 
Lewis 的 结构 式 为 基础 。 

经 典 的 结构 式 以 短线 表示 共用 电子 对 ,在 成 键 原子 的 原子 核 间 吸引 两 核 而 构成 共 价 键 ,同时 
用 电子 对 充满 彼此 的 价 电 子 层 , 而 构成 稳定 的 电子 层 结 构 。 通 常用 贺 点 表示 未 共用 的 价 电 子 。 
共 价 键 可 以 是 单 键 、 双 键 或 三 键 。 共 用 电子 对 可 以 是 双方 各 自 提供 的 ,也 可 以 是 由 单方 提供 而 形 


成 的 配 位 键 。 
900 © 
G 


形成 单 键 (c 键 ): 


形成 x" 键 : 


x* 


s 电子 不 可 能 与 p 电子 形成 x 键 ,即使 形成 ,也 和 原子 轨道 的 能 量 相 同 ,因为 成 键 部 分 和 反 
键 部 分 的 能 量 是 相等 的 (图 1-1). 

正确 书写 经 典 结构 式 必 须 遵守 下 面 一 些 基 本 规则 : 

(1) 共用 电子 数 和 未 共用 电子 数 的 总 和 必须 等 于 构成 分 子 的 中 性 
原子 的 价 电子 数 总 和 。 

(2) 每 个 构成 原子 的 稳定 价 电子 层 结构 的 电子 数 ,第 1 周期 原子 
的 价 层 电子 不 能 超过 2, 第 2 周期 原子 不 能 超过 8, 其 他 周期 原子 可 以 
有 10 或 12, 但 不 能 超过 18. 

(3) 在 上 述 的 前 提 下 ,应 使 共用 电子 对 即 共 价 键 尽 可 能 多 ,而 未 共 
用 电子 对 尽 可 能 少 。 图 1-1 s 电子 与 p 电 子 

(4) 如 果 是 离子 , 则 在 原子 ( 团 ) 固 有 的 电子 数 总 和 上 再 加 上 负 离 成 键 示 意图 
子 或 减 去 正 离子 的 电荷 数 , 其 中 原子 拥有 的 电子 数 服从 规则 (2)。 结 构 式 中 每 个 原子 的 形式 电 
倚 , 可 以 根据 价 电子 占有 数 (1/2 共用 电子 数 加 上 未 共用 电子 数 ) 与 自身 核电 荷 数 比 较 计算 。 例 
如 ,H;SO, 价 电子 总 数 为 32 ,可 能 的 结构 式 为 


经 典 的 结构 式 是 抽象 的 ,并 没有 给 出 电子 共用 的 明确 概念 和 共 价 键 的 本 性 。 直 到 1927 年 
Heitler 和 London 利用 Schrödinger 方程 处 理 氧 分 子 , 才 为 价 键 理论 的 发 展 建立 了 量子 力学 基 
础 。 价 键 理论 和 分 子 轨道 理论 都 是 建立 在 量子 力学 的 基础 上 的 ,都 是 量子 力学 的 不 同 的 近似 处 
理 , 它 们 相辅相成 ,是 当前 阐明 共 价 键 和 分 子 结构 应 用 较 普遍 的 两 种 方法 。 


1.2 共振 W 


1.2.1 关于 共振 论 的 描述 


蕉 的 结构 是 不 能 用 一 个 Kekulé 式 来 表示 的 。 因 为 Kekulé 式 表示 的 茶 有 三 个 碳 -- 碳 双 键 和 
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三 个 碳 一 碳 单 键 , 它 应 该 有 典型 的 双 键 性 质 和 反应 ,而 实际 上 茉 并 没有 典型 的 双 键 反应 。 另 外 ， 
如 果 葵 的 结构 是 Kekulé 式 的 1,3,5 一 环 已 三 烯 的 话 , 由 于 双 键 与 单 键 的 键 长 不 等 , 茶 的 各 碳 一 碳 
键 的 键 长 应 该 也 是 不 相等 的 ,而 实际 上 , 葵 的 各 碳 - 碳 键 的 键 长 是 相等 的 。 这 说 明 用 单一 的 
Kekule 式 表 示 莱 的 结构 不 能 反映 茶 的 真实 状态 。 图 1- 2 是 与 茶 相 关 物 质 的 能 量 图 。 
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图 1-2 1384823505 i E 


为 了 解决 使 用 经 典 结构 式 所 造成 的 缺陷 ,美国 化 学 家 Pauling 于 1931—1933 年 在 美国 化 学 
会 志 (Journal of the American Chemical Society) 及 化 学 物理 杂志 (Journal of Chemical Physics) 
上 发 表 的 论文 中 提出 了 “共振 论 ”(resonance theory), 

共振 论 的 基本 观点 是 ,许多 不 能 用 一 个 经 典 价 键 结构 式 描述 的 分 子 ,可 以 用 几 个 经 典 价 键 结 
构 式 的 组 合 来 描述 。 物 质 的 真实 结构 可 以 认为 是 这 些 价 键 结构 式 的 杂 化 体 (hybride) 。 每 个 参 
与 描写 真实 物质 结构 的 价 键 结 构 式 称 为 共振 结构 (resonance structure), Pauling 指出 ,这 些 共 
振 结 构 本 身 可 能 是 不 存在 的 ,共振 论 是 用 假设 的 价 键 结构 去 近似 地 描绘 真实 物质 结构 的 理论 。 
由 此 ,共振 论 主张 用 两 个 Kekulé 式 的 共振 结构 来 描述 葵 的 结构 


结构 1,2 可 以 说 明 茶 的 真实 结构 既 不 是 1 也 不 是 2, 而 是 结构 1 与 结构 2 的 共振 杂 化 体 。 共 振 的 
结果 ,使 得 葵 中 各 碳 一 碳 键 的 键 长 相等 ,没有 典型 的 双 键 和 单 键 ,因此 反映 不 出 典型 的 双 键 性 质 ， 
它 也 可 以 说 明 莱 的 二 取代 物 只 有 邻 位 、 对 位 和 间 位 三 种 物质 的 事实 。 
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画 极限 结构 式 的 指导 规则 是 : 

(1) 在 所 有 结构 式 中 ,原子 的 空间 位 置 应 保持 不 变 , 只 允许 键 和 电子 移动 ,不 允许 原子 核 的 
位 置 变化 。 

(2) 共振 结构 必须 符合 价 键 的 规则 。 在 任何 极限 结构 式 中 碳 原 子 不 可 能 为 5 价 , 氧 原子 不 
可 能 为 3 价 , 围 绕 氢 的 价 电子 数 不 得 超过 2, 第 2 周期 的 元 素 最 多 只 能 有 8 个 价 电子 。 

(3) 参与 共振 的 所 有 原子 , 即 被 非 定 域 电 子 所 涉及 的 原子 ,必须 处 于 同一 平面 或 近似 处 于 同 
一 平面 。 例 如 ,丙烯 基 正 离子 采取 平面 的 几何 形状 ,因为 平面 结构 能 使 3 个 p 轨道 取得 最 大 的 
重合 ，。 

(4) 如 共振 结构 中 含有 未 配对 电子 , 写 出 共振 结构 式 中 应 具有 相同 数目 的 未 配对 电子 。 如 
果 两 个 未 配对 电子 的 自 旋 相同 , 则 应 为 双 游 离 基 。 

(5) 共振 结构 的 能 量 应 彼此 大 致 相同 。 

必须 强调 一 点 ,共振 杂 化 体 为 一 个 单一 的 物质 ,不 是 几 个 极限 式 的 混合 物 , 共 振 结构 的 这 种 
描述 方法 是 把 各 个 共振 结构 综合 在 一 起 来 描述 真实 分 子 。 

判断 各 个 共振 结构 贡献 的 大 小 ,可 从 以 下 几 方 面 考虑 ; 

(1) 含 完 整 电子 八 阳 体 的 结构 比价 电子 少 于 八 则 体 的 结构 稳定 。 

(2) 共 价 式 的 数目 越 多 ,共振 结构 越 稳定 。 

(3) 结构 中 电荷 数目 越 大 , 越 不 稳定 。 

(4) 在 电 负 性 大 的 原子 上 带 负 电荷 比 电 负 性 小 的 稳定 。 


1.2.2 共振 论 在 有 机 化 学 中 的 应 用 


1. 解释 碱 性 


RNH, 是 弱 碱 ,而 县 是 强 碱 ,这 是 由 于 有 与 质子 形成 的 共 斩 酸 共振 而 稳定 。 在 有 机 化 学 中 除 
了 季 欠 碱 以 外 , 服 是 最 强 的 碱 之 一 。 胀 的 碱 性 (pK, 一 1. 6) 比 乙 胺 (pK 二 3. 3) 强 ,也 是 由 于 共振 
的 结果 。 


+ 
NH, NH: NH: NH, 
H+ | | | 
+ ` ⁄ N Z N+ 
NH, N NH H, N NH, H, N ; 
HL 
R | | 
H+ +— 
HN—ÇC — ZN / Nė 
NH, HN NH, H, N NH, 
pk 
2. 解释 酸性 


茶 酚 的 酸性 比 醇 大 ,这 也 是 因为 茶 酚 的 共 轿 碱 由 于 共振 作用 而 稳定 。 


° ° Ó È Ò 0] 
3， 解 释 芳 环 上 的 亲 电 取代 反应 
当 亲 电 试 剂 进攻 茶 环 中 一 OH 的 邻 . 对 、 间 位 时 ,得 到 如 下 的 碳 正 离子 : 


a S. S. 


其 中 ,进攻 邻 , 对 位 会 产生 较 稳定 的 氧 正 离子 ,进攻 间 位 则 得 不 到 。 所 以 苯酚 的 亲 电 取代 反应 比 
葵 更 容易 , 且 主 要 发 生 在 一 OH 的 邻 、. 对 位 。 


4. 解释 活性 中 间 体 的 稳定 性 
利用 共振 论 可 以 解释 活性 中 间 体 如 某 基 自由 基 、 某 基 正 离子 的 稳定 性 。 


CH, CH; 


O -Ò O O O 


+CH; 


Ò -0-6-6-6 


S. 解释 物质 的 稳定 性 
共振 论 可 以 解释 一 些 物质 的 稳定 性 ,如 环 丙 烯 酮 。 


Do — Do — Do — Ao 


6. 解释 立体 化 学 中 的 问题 


H OTs H OAc 
OAc 
+ 
H OTs H H 


= — A S 
—OTs + == ~ 
/ / ' 


1.3 分子 轨道 理论 


1.3.1 分 子 轨道 理论 的 描述 


分 子 轨道 理论 认为 分 子 中 成 键 电子 不 是 定 域 在 特定 原子 间 , 而 是 分 布 在 能 量 不 连续 的 一 系 

列 分 子 轨 道 之 间 。 这 个 理论 以 Schrodinger 方程 为 基础 ， 
Hy= Ey 
式 中 ,yy 是 描述 轨道 的 波 函 数 ,日 是 Hammett 44, E 是 特定 轨道 上 电子 的 能 量 。 总 的 电子 能 量 
是 各 个 电子 能 量 的 总 和 。 在 数学 上 把 分 子 轨 道 处 理 为 原子 轨道 的 线性 组 合 , 波 函数 y 可 表示 成 
各 个 原子 轨道 的 线性 组 合 : 
=c @ Herp: + ° +c,g@, 

分 子 轨道 的 数目 等 于 产生 分 子 轨道 的 原子 轨道 的 总 数 , 即 有 多 少 原子 轨道 就 产生 多 少 分 子 轨道 。 

当 原子 组 成 分 子 时 ,形成 共 价 键 的 分 子 即 运动 在 整个 分 子 区 域 。 分 子 中 价 电子 的 运动 状态 ， 
即 分 子 轨道 ,可 以 由 波 函 数 yy 来 描述 。 分 子 轨道 由 原子 轨道 通过 线性 组 合 而 成 。 组 合 前 后 的 轨 


y, 道 数 是 守恒 的 , 即 形成 的 分 子 轨道 数 是 同 参与 组 成 
” ` 原子 的 轨道 数 相等 。 例 如 ,两 个 原子 轨道 可 以 线性 
arae 一 一 >— 组 合成 两 个 分 子 轨道 ,其 中 一 个 分 子 轨道 由 符号 相 
下 同 (即位 相 相 则 ?的 两 个 原子 轨道 波 函 数 相 加 而 成 ; 
PFN 另 一 个 分 子 轨道 则 由 符号 不 同 (即位 相 不 同 ) 的 两 
个 原子 轨道 波 函 数 相 减 而 成 。 
mi-a 分 于 轨道 的 能 级 分 子 轨道 g 中 两 个 原子 核 之 间 的 波 函 数 增 


大 ,电子 云 密度 亦 增 大 , 这 种 分 子 轨道 的 能 量 较 原来 的 两 个 原子 轨道 能 量 低 , 称 为 成 键 轨道 ,分子 
轨道 p 中 两 个 原子 核 之 间 的 波 函 数 相 减 ,电子 云 密度 亦 减 小 ,这 种 分 子 轨道 的 能 量 比 原来 两 个 原 
子 轨 道 的 能 量 反而 高 , 称 为 反 键 轨道 , 见 图 1-3, 


1. 3.2 Hiickel 分 子 轨 道理 论 


Hiickel 分 子 轨道 理论 主要 用 于 共 三 体系 ,该 理论 认为 z REER EHN = 骨架 的 情 
况 下 单独 地 进行 处 理 , 并 且 认 为 r 体系 可 决定 芳香 化 合 物 和 多 烯 化 合 物 的 物理 、 化 学 和 波谱 性 


1.3 分 子 轨道 理论 


质 。 由 于 cc 体系 和 zx ARAH PL, SF 81383 K # ñ) o 骨架 处 于 z 体系 的 节 面 上 ,把 它们 彼此 独 
立地 进行 处 理 是 合理 的 。 


1. EHH % 1 


ER JÉ HE $p £ Hs BJ) ZY F Sh B fÉ 2 n] RRA 
E=a+m;ß 
式 中 ,mj 二 2cosjr/(n 十 1);j 二 1,2,…;n EISE rh AT ARH a 为 库仑 积分 ;8 为 共振 积 
分 , 且 均 为 负数 。 
(1) 当 n=2 时 , 即 为 孤立 双 键 ;成 键 x 轨道 (j= 二 1) 的 能 级 为 


2cosx 


E=atmp=at "op—at Og=atp 

两 个 成 键 x 电子 的 总 能 量 为 2a 十 28。 

(2) í n=4WN,1,3- T —JW43r f th 4 个 碳 原子 上 的 四 个 p 轨道 线性 组 合 而 成 四 个 分 子 轨道 
pipop spo WME 1-4 所 示 。 

pu 4 y f-#13B B) 8Ë HE pi <p < 0, <p H 
中 y, 和 ys 是 成 键 轨道 ,各 有 一 对 电子 ,而 y 和 Ta Y a 
4 是 反 键 轨道 ,未 填充 电子 。ys 是 填充 电子 的 能 
量 最 高 轨道 , 称 为 HOMO(highest occupied mo- x, 
lecular orbital) ;ys 是 未 填充 电子 的 能 量 最 低 轨 
道 , 称 为 LUMO (lowest unoccupied molecular 
orbital). g 轨道 在 正 负 符 号 相交 处 有 1 个 节 m-f Y YY NA Kasana 
Aip 轨道 有 2 个 节点 ;ys 轨道 有 3 NHE; g 
轨道 有 4 个 节点 。 节 点 即 轨 道 相 位 符号 改变 的 m H- y, vege 
一 点 。 从 成 键 轨道 相位 的 变化 ,可 以 解释 C, — C, 
键 键 长 比 其 他 两 个 C —C 键 稍 长 而 比 C 一 C 键 缩 
短 的 现象 。 

(3) 当 n==6 时 ,如 1,3,5 一 已 三 烯 ,该 分 子 的 
6 个 x 电子 占据 yi ,yo ,ys 三 个 成 键 轨道 ,计算 出 x 电子 的 总 能 量 为 a 十 6. 9888; 这 个 能 量 与 假定 
这 6 个 电子 分 别 成 对 占据 三 个 孤立 双 键 的 总 能 量 6(a 十 B) 低 0. 9888, 可 以 看 出 在 已 三 烯 中 电子 
是 离 域 的 , 见 图 1 一 5。 

离 域 能 :对 离 域 电子 体系 计算 出 来 的 电子 能 量 和 对 交替 单 键 双 键 计算 出 来 的 电子 能 量 之 间 


的 差 值 , 称 为 离 域 能 。 与 含 定 域 键 的 分 子 相 比 , 含 有 离 域 电子 的 分 子 提供 了 额外 的 稳定 性 , 离 域 
能 就 是 这 种 额外 稳定 性 的 量度 。 


2. IRAR S 
环 状 多 烯 的 分 子 轨道 能 级 为 


图 1-4 J 64 f Sh ON 


E=a+m;ß 
AP m; =2cos2jn/n;j=0, +1, +2,,[+(n—1)/2;n 为 奇数 ; 士 n/2,n 为 偶数 ];n 是 环 中 碳 
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Ts 


TTE 
1 


图 1-5 己 三 烯 的 分 子 轨道 


原子 的 数目 。 


利用 Frost 圆圈 法 可 以 形象 地 描述 含有 交 个 碳 原子 的 环 状 多 炳 ,首先 在 直径 为 48 B) p imi 
一 个 有 个 边 的 正 多 边 形 ,使 这 个 正 多 边 形 的 一 个 角 处 于 最 低 点 ,多 边 形 的 角 与 圆 接触 的 各 点 表 
示 出 了 相应 分 子 轨道 的 能 级 ,如 图 1-6 所 示 。 


a—2ß 
O {J 

a 

a+ß 

a+2ß 


Pore Y 
t + + T + 

REFE 4 5 6 7? g 

.| V Ç 1 G ë @ 
正 离子 环 丁 二 烯 “ANY 六 EAT “AW T 


图 1-6 环 状 多 烯 的 分 子 轨道 


1.3 ”分子 轨道 理论 9 


思考 题 
l. 你 认为 环 已 三 炳 是 否 存在 ? 它 是 否 可 以 看 成 是 菜 的 某 个 激发 态 ? 
2. 邻 二 甲苯 经 过 Os 氧化 再 经 Zn/ H; O 处 理 , 应 得 到 几 种 产物 ? 


H;C—C—C—DCH; f f 2 H—C—C—CH, 
O O ` rc 
(2) Zn/H2:O x S. > (2) Zn/H20 
2 HC—CH HC—CH 
| | | | 
(t g Q Q 


1.3.3 茶 的 分 子 轨道 


茶 分 子 中 的 六 个 p 轨道 形成 六 个 分 子 轨道 ppp pippo EP A. 和 为 成 键 轨 
JË spi 、ys 及 ys 为 反 键 轨道 ,yy .ys 和 ys .ys 为 简 并 轨道 , 见 图 1-7. 


图 1-7 葵 分 子 的 轨道 能 级 图 
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1.4 杂 化 轨道 


1.4.1 sp 杂 化 与 四 面体 构 型 


CH, 分 子 的 结构 经 实验 测 知 为 正四 面体 结构 ,四 个 C 一 H 键 均等 同 , 键 角 为 109"28 。 价 键 

论 认 为 :甲烷 碳 原子 的 外 层 电子 首先 发 生 电 子 跃 迁 , 由 2s*2p* 变 成 2s'2p’ ,再 经 过 杂 化 ,形成 
pd 由 于 是 一 个 s 轨道 和 三 个 p 轨道 杂 化 ,所 以 称 为 sp? Re. sp? 杂 化 轨道 
的 构 型 是 碳 原子 处 在 正四 面体 的 中 心 ,四 个 杂 化 轨道 指向 四 面体 的 顶点 , 见 图 1 一 8。 


+j | pog 
! 
2p.1! 2py! 2p:° ATEE, |4] m 2pz! 2p,! 2p.! Ku 
2s? 


4sp°' 杂 化 
6 ee $ =} 
2s 2P, 2p, 2p, 


图 1-8 sp 杂 化 轨道 


sp 


每 一 个 sp” 杂 化 轨道 都 含有 1/4s 轨道 和 3/4p 轨道 的 成 分 。 如 图 1-9 所 示 ,sp’ 杂 化 轨道 成 
键 时 ,都 是 以 杂 化 轨道 比较 大 的 一 头 与 氢 原 子 的 成 键 轨道 重重 而 形成 四 个 c 键 。 据 理论 推算 , 键 ， 
角 为 109 28 ,表明 CH, 分 子 为 正四 面体 结构 ,与 实验 测 得 的 结果 完全 相符 。 

饱和 烃 中 的 碳 原子 均 是 sp” 杂 化 轨道 的 四 面体 构 型 ,其 中 C 一 C 单 键 是 一 个 碳 的 sp: 杂 化 轨 
道 与 男 一 个 碳 的 sp” 杂 化 轨道 形成 的 ,C 一 H 单 键 是 碳 的 sp 杂 化 轨道 与 氢 原 子 的 1s 轨道 形成 
的 。 如 乙 烷 成 烷 的 形成 : 


图 1-9 甲烷 分 子 的 四 面体 构 型 


经 研究 证 明 ,NR; 分 子 和 R,O 分 子 的 成 键 过 程 中 ,中 心 原子 N 和 O 也 像 CH, 分 子 的 C 原 
子 一 样 是 采取 sp” 杂 化 方式 成 键 的 。 


Me 


í n 
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1.4.2 sp 杂 化 与 平面 构 型 


实验 测 知 乙烯 分 子 具 有 平面 结构 , 键 角 为 120"。 价 键 理论 认为 : 乙 炳 分 子 中 的 碳 原子 的 外 
层 电 子 首先 发 生 电子 跃迁 ,由 2s°2p' 变 成 2s'2pi ,再 经 过 杂 化 ,形成 三 个 相等 的 杂 化 轨道 。 由 于 
是 一 个 s 轨道 和 两 个 p 轨道 杂 化 ,所 以 称 为 s 杂 化 ,其 中 每 一 个 sp” 杂 化 轨道 都 含有 1/3s 和 
2/3p 轨 道 的 成 分 。p: 轨道 未 参加 杂 化 , 见 图 1-10. 


(| | 
2pz 2py 2p.° 2pzl 2py 2pzl 2pzl 
2s? 


sp? 杂 化 


2s? 


Qr% 


图 1-10 sp 杂 化 轨道 


sp 杂 化 轨道 的 形状 和 sp’ 杂 化 轨道 的 形状 类 似 。 只 是 由 于 其 所 含 的 s 轨道 和 p 轨道 成 分 
不 同 , 表 现在 形状 的 “肥瘦 ”上 有 所 差异 。 成 键 时 ,都 是 以 杂 化 轨道 比较 大 的 一 头 与 H 原子 的 成 
键 轨道 重合 而 形成 oz 键 。 根 据 理 论 计算 , 键 角 为 120°,C,H, 分 子 中 的 6 个 原子 都 在 同一 平面 上 。 
这 样 ,推断 结果 与 实验 事实 相符 。 

每 个 碳 原子 有 一 个 未 参与 杂 化 的 p. 轨道 , 它 与 三 个 sp’ 杂 化 轨道 所 在 平面 垂直 ,一 个 碳 原 
子 的 sp 杂 化 轨道 与 另 一 个 碳 原 子 的 sp 杂 化 轨道 沿 各 自 的 对 称 轴 方 向 重 短 ,形成 C 一 C o 键 ， 
两 个 p. 轨道 互相 靠近 ,从 侧面 互相 重合, 形成 + 键 。4 个 氢 原 子 的 s 轨道 沿 着 两 个 碳 原子 剩 下 的 
四 个 sp 杂 化 轨道 对 称 轴 方 向 与 之 重 伙 ,形成 四 个 C 一 H c 键 , 即 构成 乙烯 分 子 。 显 然 ,r 键 是 垂 
直 于 四 个 C 一 H 键 和 一 个 C 一 C 键 所 在 平面 ,x 键 的 两 个 电子 易 流动 ,如 果 两 个 碳 原子 绕 C 一 C o 
键 轴 转 动 ,x 键 将 破裂 。 有 机 分 子 中 的 C 一 0,C 一 N 键 也 是 采取 sp: 杂 化 方式 成 键 的 。 图 1 一 11 
为 乙烯 两 个 p 轨道 形成 的 x 键 。 


1. 4.3 sp 杂 化 与 线 状 构 型 


乙 熔 分 子 为 直线 形 分 子 , 键 角 为 180°. MEREU 3: Z kh y T rh ik J +f H hE tB + 8 E 


发 生 电 子 跃 迁 , 由 2s 2p 变 成 2s 2p ,再 经 过 杂 化 ,形成 两 个 相等 的 杂 化 轨道 。 由 于 是 一 个 s 轨 
道 和 一 个 p 轨道 杂 化 ,所 以 称 为 sp 杂 化 ,其 中 每 一 个 sp 杂 化 轨道 都 含有 1/2s 和 1/2p 轨道 的 成 
分 。p, 和 p. 轨道 未 参加 杂 化 。 

两 个 sp 杂 化 轨道 都 垂直 于 p, 和 p. 轨道 所 在 的 平面 ,p, 与 p. 轨道 仍 保 持 互相 垂直 。 两 个 
碳 原 子 的 sp 杂 化 轨道 沿 着 各 自 的 对 称 轴 互 相 重 登 , 形 成 C 一 Co 键 ,同时 ,两 个 p, 轨道 和 两 个 p. 
轨道 也 分 别 从 侧面 重 笃 ,形成 两 个 互相 垂直 的 x 键 。 剩 下 的 两 个 sp 杂 化 轨道 分 别 与 两 个 氧 原子 
的 s 轨道 形成 两 个 C 一 H c 键 , 即 构成 乙 烽 分 子 , 如 图 1-12, 图 1-13 所 示 。 


alel- 


图 1-11 乙 精 两 个 p. 轨道 形成 的 x BË 


À 
电子 跃迁 杂 化 
2s? 


sp 杂 化 


2s? 


图 1-12 sp 杂 化 轨道 


图 1-13 两 个 p, 轨道 与 两 个 p. 轨道 形成 两 个 x 键 
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1.4.4 杂 化 轨道 和 分 子 构 型 


杂 化 轨道 的 空间 构 型 决定 了 所 形成 分 子 的 空间 构 型 ,如果 杂 化 轨道 不 含 孤 对 电子 , 则 称 为 等 
性 杂 化 轨道 。 如 果 杂 化 轨道 中 含有 孤 对 电子 , 则 称 为 不 等 性 杂 化 轨道 。 现 简要 归纳 于 表 1-1. 


表 1-1 杂 化 轨道 和 分 子 构 型 


杂 化 轨道 类 型 s 成 分 电 负 性 构 型 典型 分 子 或 官能 团 
sp? 1/4 小 四 面体 Aak, NH, H:O 
sp? 1/3 较 小 平面 形 ” 烯 键 碳 ,C 一 0,C 一 N,N 二 N, 碳 正 离子 ,自由 基 
sp 1/2 大 直线 形 燃 键 碳 ,CN ,CNS,0O0 一 C 一 0 〇 ,C= 一 C 一 C 
dsp? 平面 四 方形 ”二 氨 二 氯 合 铂 
dš sp? Ami -EDTA 人 金属 络 合 物 
应 当 注 意 : 


(1) 杂 化 轨道 有 利于 形成 o 键 ,难于 形成 + 键 ,所 以 杂 化 轨道 又 称 o 轨道 ,而 p 轨道 又 称 为 x 轨道 。 

(2) 杂 化 轨道 一 般 都 参加 成 键 或 填 有 孤 对 电子 , 空 轨道 是 不 发 生 杂 化 的 。 

(3) 多 重 键 中 ,只 有 o 轨道 是 参加 杂 化 的 ,其 余 轨 道 不 参加 杂 化 。 

有 机 化 学 中 的 许多 重要 中 间 体 的 杂 化 形式 如 下 : 碳 正 离 子 ,sp” 杂 化 ; 碳 负 离子 ,sp” 杂 化 ; 碳 
自由 基 ,sp: 杂 化 ;单线 态 卡 宾 (singlet carbene) ,sp: W ZRA FRE (triplet carbene) ,sp 杂 化 ; 
碳 自 由 基 正 离子 (radical cation) ,sp 杂 化 , 见 图 1 一 14。 


碳 负离子 


三 线 态 卡宾 单线 态 卡宾 自由 基 正 离子 
图 1-14 重要 中 间 体 的 电子 构 型 


1.5.1 和 氢 键 的 形成 


当 H 原子 与 电 人 负 性 大 、 半 径 小 的 原子 X(F、.O.N) 以 共 价 键 结合 成 分 子 时 ,密集 于 两 核 间 的 
电子 云 强 烈 地 偏向 于 X 原子 ,使 H 原子 几乎 变 成 裸露 的 质子 而 具有 大 的 正 电荷 场 ,这 个 H 原子 
还 能 与 另 一 个 电 负 性 大 ,半径 小 并 在 外 层 有 孤 对 电子 的 Y 原子 (F、.O、N) 产 生 定向 的 吸引 作用 ， 
形成 X— H--- Y 结构 ,这 种 H 原子 与 Y 原子 间 的 静电 吸引 作用 (虚线 所 示 ) 称 为 氢 键 。X、Y 可 以 是 
同 种 元 素 的 原子 ,如 O 一 H---O,F 一 H---F, 也 可 以 是 不 同 元 素 的 原子 ,如 N 一 H---O, 见 图 1—15, 


Fav、 J” CN > A Z 


H 
O 氧 键 O N 氨 键 | 


图 1-15 甲醇 和 甲 胺 的 分 子 间 氢 键 


氢 键 的 强 弱 与 X、Y 原子 的 电 负 性 及 半径 大 小 有 关 。X、Y 原子 的 电 负 性 愈 大 、 半 径 傅 小 , 形 
REAA. C 的 电 负 性 和 N 相同 ,但 半径 比 N 大 ,只 能 形成 较 弱 的 气 键 。C 一 H 键 一 般 不 
ERA, E CHC, 和 HCN 中 ,由 于 N.C 的 影响 ,也 可 以 形成 较 弱 的 氢 键 。 例 如 : 

H,C 
H—CN---H—CN co-Hccl 
Hc 

氨 键 的 键 长 为 0. 3 nm 左右 , 键 能 一 般 为 8 一 40 kJ mol !, 它 比 化 学 键 弱 得 多 。 但 F—H---F 

的 键 能 可 达 170 kJ-mol :  。 常 见 的 氢 键 的 键 长 EITE 1-2， 
表 1-2 常见 的 氧 键 键 长 和 键 能 


氢 键 类 型 化 合 物 键 长 /nm 键 能 /(kJ .mol-:) 
F—H---F (HF), 0. 255 170 
O—H---O H, O 0.276 18.8 断裂 该 键 的 能 量 
(HCOOH), 0. 267 29.3 ñ 
(CH,COOH)b, ` 34.3 O — H-0 
N—H---F NH, F 0. 268 20. 9 d T: 
N—H---N NH, 0. 338 5.4 


C—H--N (HCN); 18. 3 
maaa aaa aaa -~ 
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氢 键 具有 饱和 性 ,这 是 由 于 H 原子 比 X、Y 原子 小 得 多 , 当 形 成 X 一 H---Y 后 ,第 二 个 Y 原 
子 再 靠近 H 原子 时 ,将 会 受到 已 形成 氢 键 的 Y 原子 电子 云 的 强烈 排斥 ; 氧 键 具有 方向 性 ,这 是 指 
以 H 原子 为 中 心 的 3 个 原子 X 一 H---Y 尽 可 能 排 在 一 条 直线 上 ,这 样 X 原子 与 Y 原子 间 的 距离 
较 远 , 斥 力 较 小 ,形成 的 氢 键 稳定 。 


1.5.2 分 子 内 氢 键 


氢 键 不 仅 在 分 子 间 形成 ,也 可 以 在 同一 分 子 内 形成 ,如 硝 基 苯酚 : 


分 子 内 和 氢 键 虽 不 在 一 条 直线 上 ,但 形成 了 较 稳 定 的 五 元 环 或 六 元 环 状 结构 。 
当 葵 环 上 有 强 吸 电子 基 团 时 , 苯 环 上 的 氢 原 子 也 可 形成 分 子 内 和 氢 键 。 例 如 : 


NO, 


形成 分 子 内 和 氢 键 简单 的 判断 方法 是 : 若 电 负 性 强 的 元 素 (N.O.F) 上 的 HH 到 电 负 性 强 的 元 素 
CN.O\E) 之 间 相 隔 5 个 原子 , 则 形成 五 元 环 ; 若 相隔 6 个 原子 形成 六 元 环 。 如 两 个 电 负 性 强 的 
元 素 (N.O.F) 上 均 有 五 ,只 算 一 个 H. fin; 


1.5.3 和 氮 键 对 物理 性 质 的 影响 


氢 键 存在 于 许多 化 合 物 中 , 它 的 形成 对 物质 的 性 质 有 一 定 影响 。 因 为 破坏 氢 键 需要 能 量 ,所 
以 在 同类 化 合 物 中 能 形成 分 子 间 氢 键 的 物质 ,其 沸点 .熔点 比 不 能 形成 分 子 间 氢 键 的 高 。 如 果 分 
子 内 形成 氨 键 ,那么 化 合 物 的 沸点 和 熔点 一 般 都 会 降低 。 f 

氢 键 的 形成 也 影响 物质 的 溶解 度 , 若 溶质 和 溶剂 间 形 成 氢 键 ,可 使 溶解 度 增 大 ; 若 溶 质 分 子 
内 形成 氨 键 , 则 在 极 性 溶剂 中 溶解 度 小 ,而 在 非 极 性 溶剂 中 溶解 度 增 大 。 如 邻 硝 基 芋 酚 分 子 可 形 
成 分 子 内 氢 键 ,对 硝 基 苯酚 分 子 因 硝 基 与 羟基 相距 较 远 不 能 形成 分 子 内 和 氢 键 ,但 它 能 与 水 分 子 形 
成 分 子 间 和 毛 键 ,所 以 邻 硝 基 蔡 酚 在 水 中 的 溶解 度 比 对 硝 基 芋 酚 的 小 。 


Ml 
WS 


1.5.4 氢 键 在 有 机 化 学 中 的 应 用 


1， 色 谱 法 分 离 有 机 化 合 物 


利用 色谱 法 分 离 分 子 间 氢 键 和 分 子 内 氨 键 物质 的 方法 是 Hoyer H 在 1950 年 提出 的 。 其 原 
理 是 把 异 构 体 的 混合 物 溶 于 葵 中 ,然后 通过 硅胶 或 栅 土 等 吸附 剂 , 凡 能 形成 分 子 间 和 氢 键 的 化 合 物 
容易 被 吸附 , 凡 能 形成 分 子 内 氢 键 的 化 合 物 不 易 被 吸附 。 一 些 易 被 吸附 和 不 易 被 吸附 的 化 合 物 
如 下 所 示 。 


ZH -H 
| 
OA O œo” 
SN 
O 
OH O O 
不 易 被 吸附 易 被 吸附 易 被 吸附 不 易 被 吸附 


2. SMX IR 的 影响 


有 机 化 合 物 分 子 中 的 羧基 BE DEE AE WAETH O—H.N—H 基 团 常 和 附近 的 
氧 . 氨 等 强 电 负 性 原子 形成 氢 键 。 氢 键 的 生成 会 使 0 一 H 键 或 N 一 H 键 的 特征 频率 减 小 。 例 
如 ,游离 羟基 的 O—H 键 的 特征 振动 频率 ,在 3600—3650 cm `! ,但 形成 0 一 H---O 氢 键 后 ,O 一 H 
键 的 长 度 略 有 增加 ,强度 略 有 减弱 ,特征 振动 频率 将 减少 到 3500—3600 cm-:! ,减少 的 数值 Av 可 
作为 氧 键 强 弱 的 度量 。 一 般 强 氢 键 使 特征 振动 频率 降低 约 400 cm ! ,而 个 别 情况 如 羧 酸 通 过 分 
子 间 氧 键 形 成 二 聚 体 后 ,O 一 H 键 的 振动 频率 降低 可 超过 500 cm 1 ,而 且 峰 也 变 得 特别 宽 。 

利用 红外 光谱 能 区 别 分 子 间 氢 键 和 分 子 内 氢 键 。 因 为 分 子 间 氢 键 随 溶 液 浓度 加 大 其 峰 变 
强 ,而 分 子 内 氢 键 其 峰 的 强 弱 不 受 溶 液 浓度 的 影响 。 图 1-16 给 出 不 同 浓度 N 一 甲 基 乙酰 胺 
(CH;CONHCH; ) 在 CCL 溶液 中 的 红外 吸收 曲线 。 

图 1—16 中 每 一 条 吸收 曲线 的 吸收 层 厚度 与 溶液 浓度 的 乘积 都 相等 ,也 就 是 说 ,虽然 各 溶液 
浓度 不 同 ,但 透 过 红外 光 东 的 分 子 数目 是 相同 的 。 从 图 中 可 以 看 出 , 随 着 浓度 的 降低 ,游离 N 一 HH 
键 的 谱 带 强度 增 大 , 缔 合 的 N— H 键 的 谱 带 强度 减 小 ,这 是 由 于 N- 甲 基 乙 酰胺 形成 分 子 间 氢 键 
的 缘故 。 

在 四 氧化 碳 中 不 同 浓度 乙醇 的 IR 吸收 也 说 明了 这 一 问题 。 分 子 内 氢 键 则 没有 这 种 稀释 效 
应 ,如 图 1 一 17。 


3. 对 偶合 反应 的 影响 


分 子 中 既 含 有 羟基 又 含有 氨基 ,偶合 时 溶液 的 pH 将 直接 影响 重 氮 基 所 进入 的 位 置 。 在 碱 
性 介质 中 , 重 氮 基 主 要 进入 羟基 所 决定 的 位 置 , 在 酸性 介质 中 ,主要 进入 氨基 所 决定 的 位 置 。 若 
想 合 成 双 偶 氮 染 料 ,必须 偶合 两 次 。 

为 了 实现 两 次 偶合 ,一 般 应 首先 于 酸性 介质 中 然后 再 于 碱 性 介质 中 依次 进行 偶合 ,但 这 条 规 
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缔 合 
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图 1-16 在 四 氮 化 碳 中 不 同 浓度 的 N 一 甲 基 乙 酰胺 的 IR 图 谱 


— — m m 
一 一 ~ 


2895 cm 


2950cm 


-1 
_ — —1mol- L 
3640cm mo 


3350m —--—- 0.01 mole L` 


图 1-17 EURER PA ENEE Z NZ BJ IR 图 谱 


则 并 不 完全 适用 于 所 有 这 类 化 合 物 。 例 如 ,y- 酸 在 酸性 介质 中 偶合 后 ,由 于 羟基 与 偶 氨 基 形 成 
分 子 内 氢 键 ,降低 了 羟基 的 定位 效应 ,再 在 碱 性 条 件 下 也 难以 生成 给 电子 性 很 强 的 氧 负离子 基 ， 
故 不 能 进行 第 二 次 偶合 。M-- 酸 也 由 于 同样 的 原因 不 能 发 生 羟基 邻 位 的 偶合 。 


N 
`. Z ZH. £ 
Ó N Ó V 
CC" ee 
HO; z HO. 
NH, 
y 酸 


w 
Ra 


4. 氢 键 对 酸性 的 影响 


邻 羟基 葵 甲 酸 的 酸性 是 葵 甲 酸 的 18 倍 。 若 在 邻 羟基 葵 甲 酸 羧 基 的 另 一 个 邻 位 导 和 人 第 二 个 
凑 基 ,由 于 两 个 羟基 都 能 与 羧 酸根 负离子 形成 分 子 内 氢 键 ,使 羧 酸根 负离子 更 稳定 ,因此 ,2,6- 
二 羟基 葵 甲 酸 的 酸性 比邻 羟基 葵 甲 酸 更 强 。 


由 于 气 键 稳定 了 羧 酸 根 负离子 ,从 而 增强 了 羧 酸 酸性 。 如 果 出 现 相 反 情 况 , 氢 键 稳定 的 不 是 
凑 酸 根 负 离子 而 是 羧 酸 ,将 使 羧 酸 酸性 减弱 。 在 吡啶 甲酸 的 三 个 异 构 体 中 ,只 有 -吡啶 甲酸 羧 
基 上 的 气 原 子 和 环 上 氮 原 子 能 形成 分 子 内 氢 键 , 氢 键 稳定 了 -吡啶 甲酸 , 故 a 一 吡啶 甲酸 负离子 
不 能 形成 氨 键 。 因 此 ,一 吡啶 甲酸 的 酸性 比 5- 和 yY- 吡 啶 甲酸 的 酸性 都 弱 。 


COOH 


全 ia b 
N O N NN 


a 一 吡啶 甲酸 8B 一 吡啶 甲酸 7 一 吡啶 甲酸 
pK, 5. 52 4.85 4. 96 


过 氧 乙酸 由 于 可 形成 稳定 的 分 子 内 氢 键 ,其 酸性 比 相应 的 乙酸 弱 。 如 甲酸 和 过 氧 甲酸 的 
PK, 分 别 为 3. 7 和 7.1。 乙 酸 和 过 氧 乙酸 的 pK, 分 别 为 4.7 和 8. 2。 

J M — B BJ Bj AAK pK, 如 下 : 顺 丁 烯 二 酸 的 pK, 1. 83,pK, 6.07; 反 丁 烯 二 酸 的 
pK. 3.03,pK, 4.44, MW J RÉI pK. 比 反 丁 烯 二 酸 的 pK。 小 ,而 顺 丁 烯 二 酸 的 pK. 比 反 丁 
炳 二 酸 的 pK。 大 ,这 里 除了 场 效 应 外 ,还 因为 顺 丁 烯 二 酸 解 离 一 个 氢 离子 后 ,形成 了 分 子 内 氢 
键 , 使 负离子 得 以 稳定 。 同 时 也 抑制 了 第 二 个 氢 的 解 离 。 
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5， 对 分 子 稳定 构象 的 影响 


通常 分 子 的 Newman 投影 式 构象 以 对 位 交叉 式 最 稳定 ,但 由 于 氢 键 的 存在 ,有 时 邻 位 交叉 
式 也 是 稳定 的 构象 。 如 乙 二 醇 . 乙 二 胺 、 氟 乙醇 等 。 


5-- 羟 基 -1,3- 二 氧 六 环 中 的 羟基 处 于 直立 键 时 是 优势 构象 。 因 为 羟基 处 于 直立 键 时 ,能 与 
环 上 的 氧 原子 形成 分 子 内 和 氢 键 ,使 其 构象 稳定 。 顺 -2- 葵 基 -5- 凑 基 -1,3- 二 氧 六 环 是 羟基 处 
于 直立 键 的 一 个 实例 。 


6. 偶 氮 染料 的 变色 


偶 氮 染料 主要 是 由 重 氮 盐 与 酚 或 芳香 胺 等 偶合 制备 。 某 些 含 有 羟基 和 氨基 的 偶 氮 染料 存在 
偶 氮 一 肪 互 变异 构 。 例 如 ,4 一 茶 基 侦 氮 基 一 1 一 禁 酚 和 其 脉 的 平衡 如 下 : 


Kia 


这 两 个 互 变异 构 体 均 已 被 合成 ,分 别 由 氯 化 重 氮 共 与 1-3 8 8 6 IE] 5 1,4- WCRB SR E 
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产生 。 
对 凑 基 或 氨基 偶 氨 化合物 互 变 异 构 倾 向 较 大 ,而 邻 产 基 或 氨基 偶 氮 化 合 物 互 变异 构 倾 向 很 
小 ,因为 邻 位 有 羟基 或 氨基 时 ,无 论 是 偶 氮 式 ,还 是 草 醒 式 ,都 因 可 形成 分 子 内 氢 键 而 稳定 。 


o OA 


7. 氨 键 与 成 胖 反 应 


在 糖 腻 分 子 中 ,含有 两 个 相 邻 的 碳 -- 氨 双 键 ,由 于 分 子 内 氢 键 的 作用 ,其 优势 构 型 是 *- 顺 。 
例如 


H C, H; 
N Z 
ü 
CHO . 
Z N.H 
H OH | C HNHNH, — | 
H OH N 
SN ^c H 
CHOH H OH 6 5 
:CH; OH 


由 于 分 子 内 握 键 的 存在 , 糖 即 使 与 过 量 的 茶 有 午 反应 ,也 只 能 得 到 糖 滕 。 车 将 莱 肚 中 的 氧 原子 
去 掉 , 由 于 不 能 形成 分 子 内 氢 键 , 糖 滕 与 过 量 的 莱 肝 可 继续 反应 生成 脉 。 例 如 ,了 -阿拉 伯 糖 与 过 
量 的 甲 基 葵 肝 在 乙醇 介质 中 反应 ,可 得 到 甲 基 茶 基 阿 卡 脉 结晶 ,经 检测 ,发 现 两 个 相 邻 的 碳 二 氨 
双 键 其 优势 构 型 全 是 — E. 


H,C C, H; 
` Z 
ü 
N 
Z 
CHO i CH 
H H H,C C  N—N 
H—— OH | N—N C C; H; 
CH, 了 | 
CH,OH C H; C N CH, 
Z N Z N Z 
1 
N C. H; 
É“ N 
C; H; CH, 


思考 题 
1， 比 较 下 列 物质 的 酸性 大 小 。 
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COOH COOH 
(1) 人 》 coon $ (2) C on a 
CH, CH: 


2. 画 出 下 列 分 子 Newman 式 的 优势 构象 。 
H, C—CH, H, (一 一 CH， H, C— CH, 


| | | | | 
OHOH NH, NH, F NH, 


1. F] 2 T % 35 $Ë 3⁄2 2 T 8 šu bk ? 
NO; COOH 


F F 
(1) (2) S (3) A.. (4) A 
H 


2. 举例 说 明 由 sp: 杂 化 方式 组 成 的 酉 一 碳 三 键 。 

3. 说 明 邻 硝 基 茶 酚 的 酸性 略 小 于 对 硝 基 苯酚 的 酸性 ,而 邻 硝 基 菜 甲酸 的 酸性 大 于 对 硝 基 茶 甲 酸 酸 性 的 
原因 。 

4. 预测 下 列 各 分 子 的 形状 和 键 角 的 大 小 : 


wš CH, 
H, C—C==CH, H; wawas BeCi; H. C—Or 
CH, CH, 


1. d) (2) (3) 可 形成 分 子 间 氢 键 ;(4) 可 形成 分 子 内 氧 键 。 


3. 解 : 由 于 分 子 内 氢 键 的 原因 : 邻 硝 基 苯酚 可 形成 稳定 的 分 子 内 氢 键 ,其 共 斩 碱 不 能 形成 分 子 内 氧 键 ; 邻 硝 
基 葵 甲酸 不 能 形成 稳定 的 分 子 内 氢 键 。 


`. Z9- ~ Pd 
N H NN 
O js O- 
o O--H oO OH 
` N SN S 
i yof 
C=) C 
`o 
七 元 环 , 不 稳定 不 能 形成 分 子 内 氧 键 ,因为 NE 带 有 部 分 正 电荷 


4. 解 :依次 为 线形 (sp 杂 化 ) ,四 面体 (sp 杂 化 ) ,线形 (sp 杂 化 ), 锥 形 (sp: 杂 化 ) 。 
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2.1 有 机 化 学 中 的 电子 效应 


共 价 键 的 极 性 是 有 机 化 合 物 结构 与 反应 性 能 关系 的 基础 , 共 价 键 的 极 性 不 仅 与 成 键 原子 的 
电 负 性 、 共 价 键 的 性 质 有 关 , 而 且 与 相 邻 键 的 性 质 \ 不 直接 相连 的 原子 之 间 的 相互 影响 有 关 。 这 
种 通过 键 的 极 性 传递 所 表现 的 分 子 中 原子 之 间 的 相互 影响 是 共用 电子 对 沿 共 价 键 移动 的 结果 ， 
这 种 电子 效应 主要 可 归纳 为 诱导 效应 和 共 恩 效应。 


2.1.1 诱导 效应 


1. 共 价 键 的 极 性 


除 相同 元 素 的 双 原子 分 子 外 ,成 键 原子 之 间 电子 云 的 分 布 并 不 是 完全 对 称 的 ,而 是 偏 移 向 电 
负 性 大 的 原子 一 边 , 共 价 键 的 一 端 带 有 部 分 正 电荷 , 另 一 端 带 有 部 分 负电 茶 , 致 使 共 价 键 具有 极 
性 ,为 极 性 共 价 键 ,如 氯化氢 分 子 。 


H > C] 
一 般 以 箭头 表示 电子 移动 的 方向 ,Ss 十 和 6 一 表示 部 分 正 、 负 电荷 ,不 代表 整个 电荷 ,如 为 整 
个 电荷 移动 将 构成 离子 键 。 


共 价 键 的 极 性 主要 决定 于 成 键 原子 的 相对 电 负 性 。 电 负 性 指 不 同 元 素 原子 吸引 电子 的 能 
力 ,其 值 为 相对 值 。 根 据 Pauling 的 定义 计算 出 主要 的 元 素 原子 的 电 负 性 值 , 如 表 2—1 所 示 。 


表 2-1 Pauling 的 电 负 性 


元 素 电 负 性 元 素 电 负 性 
2. 1 C 2.4 
2.0 O 3. 5 
3.0 F 4. 0 
Cl 3.0 Br 2.8 
I 2.5 Li 1.0 


z m= m= 


2， 共 价 键 的 量度 
使 用 偶 极 和 矩 可 以 量度 共 价 键 的 极 性 。 偶 极 抢 的 定义 为 


a qd 
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式 中 ,9 为 正 负 电荷 中 心 之 一 所 带 的 电荷 量 ( 单 位 为 库仑 ,C);d 为 正 、 负 电荷 中 心 之 间 的 距离 
(单位 为 米 ,m) 。 偶 极 矩 的 单位 为 库仑 . 米 (C.m) , 旧 的 单位 是 德 拜 (D) ,1D=3. 336X107 Cem, 

假如 一 个 电子 和 一 个 质子 (电荷 量 为 1.60X10-28C) 相 距 为 1 nm, W = 1.60X10 !° X10 °= 
1.60X10 ”C*m。 偶 极 矩 可 用 仪器 测量 ,利用 上 式 可 以 计算 键 长 和 分 离 的 电荷 。 如 C 一 Cl 键 之 
间 的 距离 为 0.181 nm, =5.21X 10 * C+m,C—CI 键 两 端 带 的 电荷 数 为 


5.21X10 ° C|-m=qX1.81X10-7!° m 
q=2. 88X107” C 
BIRER ht, RA Jr E, HR 来 表示 (箭头 指向 带 部 分 负电 荷 的 原子 ) 。 
在 氯化氢 等 双 原 子 分 子 中 , 键 的 偶 极 矩 就 是 分 子 的 偶 极 矩 ,但 多 原子 分 子 的 偶 极 矩 则 是 分 子 
中 各 键 偶 极 矩 的 矢量 和 。 对 于 同 种 化 学 键 , 可 将 其 中 一 个 C 一 X 键 偶 极 矩 定 为 单位 长 ,用 平行 四 
边 形 法 求 出 偶 极 矩 的 大 小 。 如 二 毛茶 的 三 个 异 构 体 的 偶 极 矩 是 


otp e 


ë C—CI 键 的 偶 极 矩 为 0 ， 则 #1 >p >p ° 


有 机 化 合 物 中 常见 共 价 键 的 偶 极 矩 列 于 表 2-2 中 。 
表 2-2 常见 共 价 键 的 偶 极 矩 


化 学 键 (BR 3 /(C+m) 化 学 键 偶 极 矩 /(C*m) 
人 一 再 1. 002X 107” C=N 1.68X10-% 
cO 2. 87X10-3 R—Q s Piso s 
Ç Ci 5. 21X107% C=N 12. 02X107% 
C—Bi 4. 94X 107” C 一 O 8. 00X107% 
C—I 4. 30X 107% C—F 5. 04X107” 


f k — P BE X FE HR FE JE fr BE fF fE T y TZP, 22 B EB Bb J J 2 F. AER. L 3 fO 320 BQ B 
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酸性 为 例 ,来 说 明 键 的 极 性 对 酸性 的 影响 。 可 用 羧 酸 在 水 溶液 中 解 离 平 衡 常 数 K, 表示 酸 的 
IRIS : 


RCOOH + H:O == RCOO ` + H, O+ 


K, = [RCO0- JLH, 0+] 
i LRCOOH |] 


pK, = —IgK, 
一 些 脂肪 酸 和 取代 酸 的 pK, 值 列 于 表 2—3 中 。 
w 2-3 一 些 脂肪 酸 和 取代 羧 酸 的 pK. 值 


RR pK, R pK, 
CH,COOH 4. 76 CH,CH,CH,COOH 4. 82 
CICH,COOH 2. 80 CICH,CH,CH,COOH 4. 52 
Cl: CHCOOH 1.35 CH, CHCICH, COOH 4. 00 
CL CCOOH 0. 03 CH,CH,CHCICOOH 2. 80 
FCH; COOH 2.50 (CH,); CHCOOH 5.50 
CICH; COOH 2. 80 CH; CH, COOH 4. 84 
BrCH,COOH 2. 90 CH, COOH 4. 76 
ICH; COOH 3.10 HCOOH 3. 77 


从 表 2-3 中 所 列 数 据 可 知 : 羧 酸 中 烃基 上 的 氢 原 子 被 卤素 取代 后 ,酸性 增强 ;在 烃基 的 同一 
位 置 引入 商 原 子 数 越 多 ,酸性 越 强 ; 引 入 的 贞 原 子 离 凌 基 越 近 ,酸性 越 强 ; 碳 -- 山 键 的 极 性 越 大 ， 
酸性 越 强 。 不同 卤 原 子 使 酸性 增强 的 顺序 为 


F> C1> Br > I 
p= E XX Fa Bu 8 AS R PN E: Hi FOR — Ki BE 98 IR PE KO P tti , AEA T: rh £ JE T B] p; 8 ta F at ABA I s JS: 


O 
子 一 端 ， x。cH Ce OH ,羧基 上 的 氢 容 易 以 质子 形式 解 离 ,同时 由 于 这 种 偏 移 使 生成 的 酸根 
上 的 负电 荷 得 以 分 散 ,酸根 离子 得 到 稳定 ,因而 酸性 增强 。 这 种 由 极 性 键 的 诱导 作用 而 产生 的 沿 
其 价 键 链 传递 的 电子 偏 移 效 应 称 为 诱导 效应 (inductive effect) ,简称 了 效应 。 


3. 诱导 效应 的 传导 


诱导 效应 的 传导 是 以 静电 诱导 的 方式 沿 着 单 键 或 重 键 传递 的 ,只 涉及 电子 云 密 度 分 布 的 改 
变 , 引 起 键 的 极 性 改变 ,一 般 不 引起 整个 分 子 的 电荷 转移 和 价 态 的 变化 。 这 种 影响 随 分 子 链 的 增 
长 而 迅速 减弱 ,实际 上 ,经 过 3 个 原子 之 后 ,诱导 效应 已 经 很 微弱 了 ,超过 5 个 原子 这 种 作用 便 没 
有 了 。 现 以 2-,3-,4- 氯 代 丁 酸 和 丁 酸 的 解 离 常 数 为 例 予 以 说 明 ;2- 氯 代 村 酸 的 开 . 为 14.0X 
10 ;3- 氧 代 丁 酸 的 天 , 为 0.89X10454- 氯 代 丁 酸 的 天 .为 0.26X104; 丁 酸 的 开 . 为 0.155 X10， 
氯 原子 上 距 羧 基 越 远 ,诱导 效应 越 弱 。 | 

由 极 性 键 所 表现 出 的 诱导 效应 称 做 静态 诱导 效应 ,而 在 化 学 反应 过 程 中 由 于 外 电场 (如 溶 
剂 .试剂 ?的 影响 而 产生 键 的 极 化 称 做 动态 诱导 效应 。 实 验 测 得 原子 或 基 团 的 吸 电子 能 力 顺序 为 
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; | 
一 NR:> 一 NO: > 一 CN>> 一 COOH>> 一 COOR>> —C=0 >—F>—C>—Br> 
—>—OCH,>—OH>—ÇC Hs > —CH=CH; >—H 


2.1.2 j 2 5 E 33% pv 


1. x 一 x HER 


双 键 A REHE HERRA xx HIER JER nor 共 思 体系 的 双 键 可 以 是 多 个 ,形成 
双 键 的 原子 也 不 限于 碳 原 子 。 例 如 : 


C—C—C—C—ncC=C C—C—C==-C—C==O C=C—C=N 


FJ R E Sa IK # BJ Jy TARLA , Bz j S. BJ x-r MARITE 1.3- T 8. E 1,3- 
丁 二 炳 分 子 中 ,4 个 电子 不 是 两 两 分 别 固定 在 两 个 双 键 碳 原 子 之 间 ,而 是 扩展 到 4 个 碳 原子 之 
间 ,这 种 现象 称 为 电子 离 域 。 电 子 的 离 域 体 现 了 分 子 内 原子 间 相 互 影响 的 电子 效应 ,这 样 的 分 子 
称 为 共 罗 分 子 。 由 x 电子 离 域 所 体现 的 共 略 效应 , 称 为 xx YERU 

共 斩 效 应 使 1,3- 丁 二 烯 的 碳 一 碳 单 键 键 长 相对 缩短 ,使 双 键 产生 了 平均 化 的 趋势 , 共 生 二 
Make 1,3-— J HK Bë Ht He dE3E 346 — M 8 1,4- 戊 二 烯 的 能 量 低 28 kJ mol-: 。 这 个 能 量 差 值 是 
由 于 x 电子 离 域 而 引起 的 ,也 是 共 轿 效应 的 具体 表现 ,被 称 作 离 域 能 或 共 示 能 。 电 子 的 离 域 越 明 
显 , 离 域 程 度 越 大 , 则 体系 的 能 量 越 低 ,化合 物 也 越 稳定 。 共 恩 体系 的 最 大 特点 是 体系 中 所 有 原 
子 共 面 和 电子 云 平 均 化 。 


2. p-r # 3 k = 


与 双 键 碳 原子 相连 的 原子 上 有 p 轨道 ,这 个 p 轨道 与 x 键 的 r 轨道 形成 p-r AMR. R 
简单 的 p-r HARER 3 个 原子 组 成 : 


H,O—=CH-—0OR H,O—CH—CH. H,C—CH—CH,; 
H CG=CH—C Hi CCH—CH, 


p 轨道 可 以 是 无 电子 ( 正 离子 )、 含 有 一 个 电子 (自由 基 ) 或 含有 两 个 电子 (负离子 和 孤 对 电 
子 )。3 个 碳 原 子 组 成 的 共 思 体系 如 图 2 — 1 
所 示 。 

HF p-r 共 思 效 应 的 存在 ,使 烯 丙 基 伯 
碳 正 离子 比 一 般 的 伯 碳 正 离子 稳定 ; 烯 丙 基 自 
由 基 上 比 丙 基 自 由 基 稳 定 ; 烯 两 基 碳 负离子 的 稳 
定性 大 于 两 基 负 离子 。 其 所 带 的 正 电荷 、 自 由 
基 及 负电 荷 不 是 平均 分 布 在 3 个 碳 原 子 上 ,而 
是 主要 分 布 在 共 斩 体系 两 端的 两 个 碳 原 子 上 。 


表示 如 下 : 图 2-1 3 个 碳 原子 组 成 的 共 恩 体系 
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GeCEEGOH ==. H,C—CH—CH, 
H.G—CH— CH, = HC- CH- 
H,G—CH—CH, —<— M C-CH—-CH; 
由 于 p-r HAR , Hr aH ERAR A íT a RER V , 
3. BHE 5 


H FE FR BR IR] p> #E BJ a , EAE F e K A A R rh , 9k — A BË 1 pk — Bk XV BË PL TE H £ 
HJ , EA 25 41 ÉS BV aj , X nU Wg B HE Sa 2 u , 

(1) o-r EHER ”丙烯 分 子 中 的 甲 基 绕 碳 一 
ik 键 自 由 旋转 , 转 到 一 个 角度 后 , 甲 基 上 一 个 C— H 
键 的 cc 轨道 与 C 一 C 键 的 x 轨道 接近 平行 时 ,x 轨道 
与 C 一 H o 键 相互 部 分 重合 ,形成 ox AR , tn sl 
2 一 2 所 示 : 

ox FHE E r-r 或 p-r 共 力 作用 弱 得 多 , 故 
称 做 超 共 示 体系。 由 于 C 一 H 键 上 有 2 个 电子 ,形成 图 2-2 o-r AHR 
o-n FRR. Ba f. In] x 键 转移 ,使 双 键 上 电子 云 密 
度 升 高 , 亲 电 加 成 反应 活性 增 大 。 

o-r 384 1k # rh. C =C 键 的 a-H # B #& £ , JÉ pu s 3k $a 1k £ BJ KOR R K o-r RUN 
越 强 。 因 此 ,2- 丁 烯 比 1- 丁 烯 稳定 ,因为 2- 丁 烯 的 x 电 子 离 域 较 广泛 , 离 域 能 较 大 , 较 稳 定 。 


H H H 
(Yaqa a see Eon 
H H H 


(2) o—p ERMER C—H 键 o 轨道 可 以 与 p PRERE R , 称 作 o — p 35 50 IK £ , tB, 
EFEMER. 与 烷 基 自由 基 共 固 的 C 一 H o 键 越 多 ,其 稳定 性 越 大 ,因此 稳定 性 顺序 为 


H 
| ae — én i 
fee: > g | > ee > HC 
| Ç 
7 和 以 

H 

H H 
H 

9 个 C 一 H 键 分 散 自由 基 ， 6 个 C 一 H 键 分 散 自由 基 ， 3 个 C 一 H 键 分 散 自由 基 ， 


其 共 面 的 概率 为 360/9， 其 共 面 的 概率 为 360/6, 其 共 面 的 概率 为 360/3, 无 
即 每 转 40" 可 共 面 一 次 即 每 转 60" 可 共 面 一 次 即 每 转 120" 可 共 面 一 次 
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自由 基 碳 上 的 C—H 键 由 于 与 p 轨道 垂直 ,不 能 与 p 轨道 或 x 轨道 重合, 没有 o-p HINA 
应 (图 2-3 左 图 ) 。 

伯 、 仲 、 叔 碳 正 离子 的 稳定 性 不 同 , 也 可 以 用 类 似 的 超 共 恩 效应 的 影响 得 到 解释 。 碳 正 离子 
的 中 心 碳 原子 为 sp 杂 化 ,垂直 于 此 碳 原子 的 sp 杂 化 轨道 构成 三 个 o 键 的 平面 的 p 轨道 是 空 
的 ,因此 与 c-x JBS , fE < 一 碳 上 的 碳 - 氢 键 和 空 的 p SB JE pR R Jt $p RU ,使 正 电 荷 分 
散 , 碳 正 离子 稳定 ,a 一 碳 -- 氧 键 越 多 碳 正 离子 越 稳定 (图 2—3 右 图 ) 。 


_-C—— a .C—— “a 
/NA™ a /B® w 
H 
图 2-3 o-p #i3E 61k R 


EE JE PE RUNE 1 363028 V -FROM HB Je: ZY T A P [B] AE H.P ng BJ a, T 28% , AA Tn DA f 
释 有 机 化 学 中 的 许多 问题 。 如 不 对 称 烯 烃 与 极 性 试剂 的 亲 电 加 成 方向 遵从 Markovnikov 规则 
的 原因 ,主要 是 受 超 共 斩 效 应 影响 的 结果 。 


4. 动态 共 思 效 应 


J P$ SF28 W H ID) , HEERA tb. A W 25 AAS A < 3) , fp 25 E Su 2⁄ pu; JE: E SB IK Z EA J FE PR , 
fE2E25FaR ffe. 5A YEO M h: Ea K # fE 2 Pu pl gë rh 2 #F L Ha, 56 E EJ H) BH B B$ [B] BJ E pij 
效应 。 例 如 ,1,3- 丁 二 烯 由 于 存在 共 恩 效应 ,表现 体系 能 量 降低 .电子 云 趋 于 平均 化 、 双 键 缩短 、 
单 键 加 长 。 而 在 反应 中 ,如 在 HCI 试剂 进攻 时 ,由 于 外 电场 的 影响 ,电子 沿 共 斩 链 发 生 转 移 ,出 
现 正 负 交 蔡 分 布 的 现象 ,这 就 是 动态 共 恩 效应 影响 的 结果 。 


H,CLCHYL CH-LCHN He — HCH CNC Hits 
Cl 


š Cl | 
H,CLCHY tH_CH, Z= H: C 一 CH 一 CH 一 CH， 


À 
Y 
CI 
Hié /Cr3Ncu—cu, — , 
1,4 一 加 成 
静态 共 轿 效应 是 共 轧 体系 分 子 基 态 时 固有 性 质 , 可 以 促进 也 可 以 阻碍 反应 的 进程 ,而 动态 共 
力 效 应 只 存在 于 反应 过 程 中 ,有 利于 反应 进行 时 才能 发 生 , 因 此 ,动态 共 思 效 应 只 会 促进 反应 的 
进程 。 在 反应 过 程 中 ,往往 是 起 主导 作用 的 。 例 如 , 握 共 在 静态 下 ,一 I 效应 是 大 于 十 C 效应 的 。 
但 在 反应 过 程 中 动态 的 因素 却 起 着 主导 作用 , 环 上 的 亲 电 取代 产物 主要 为 邻 位 和 对 位 取代 产物 。 


| 
H,C—CH—CH—DCH, 
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因为 p-r 共 思 效 应 稳定 了 邻 位 和 对 位 取代 时 生成 了 活性 中 间 体 。 


2.1.3 场 效 应 


有 机 化 学 电子 理论 发 展 初期 ,Robinson 等 人 为 了 解释 有 机 分 子 中 基 团 对 反应 活性 的 影响 ， 
同时 提出 了 诱导 效应 和 场 效 应 。 近 年 来 ,有 人 用 场 效 应 解释 了 有 机 化 合 物 的 性 质 ,取得 了 满意 的 
结果 。 长 期 以 来 ,人 们 用 诱导 效应 解释 了 有 机 分 子 中 的 一 些 现象 ,但 也 发 现 一 些 有 机 分 子 的 性 质 
仅 用 诱导 效应 是 无 法 得 到 满意 解释 的 。 因 此 有 人 主张 用 场 效应 代替 诱导 效应 。 

所 谓 场 效 应 是 指 不 通过 碳 链 传递 的 而 是 通过 溶剂 或 空间 传递 的 电子 效应 。 因 此 ,诱导 效应 
和 场 效 应 都 是 电子 效应 ,只 是 传递 的 方式 不 同 。 如 丙 二 酸 的 pK, =2.86,pK,, =5.70,483 %5 
1000 倍 。 当 两 二 酸 的 一 个 COOH 解 离 后 产生 一 个 COO ,该 基 团 通过 碳 链 抑制 了 第 二 个 
COOH 的 解 离 。 另 外 ,COO 在 空间 会 产生 负电 场 , 从 而 抑制 了 第 二 个 COOH 的 解 离 。 

在 一 些 多 环 取代 的 羧 酸 中 , 场 效 应 起 着 非常 重要 的 作用 。 如 反 -9,10- 二 氯 -1- 草 甲酸 (A) 
的 酸性 比 顺 -9,10- 二 氯 -1- 草 甲酸 (B) 的 酸性 强 , 由 于 它们 的 诱导 效应 相同 ,只 能 用 场 效 应 来 解 
释 。Cl 提供 负电 场 , 抑 制 COOH 解 离 ,A 中 的 Cl 距 COOH 远 , 受 Cl 提供 负电 场 影响 小 ,B 中 的 


CI E COOH 近 , 受 Cl 提供 负电 场 影响 大 。 


` 
` Y A. 
e L k ~ 
LA 
`. 
A 


` 


对 于 下 面 的 酸 ,各 种 取代 基 的 影响 见 表 2 一 4。 
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# 2-4 各 种 取代 基 场 效应 对 酸性 的 影响 


序号 Y pK, 
1 H 6.04 
2 Cl 6. 25 
3 COOCH, 6. 20 
4 COOH 5.67 
5 


COO Fa 19 


I Y= Cl 为 例 ,在 该 酸 中 ,COOH 中 的 H 与 C—CI 中 的 Cl 之 间 的 距离 r, 小 于 COOH 中 的 
H 5 C 一 Cl 中 的 C 之 间 的 距离 x; ,由 于 静电 场 的 作用 与 距离 的 平方 成 反比 ,所 以 Cl 的 存在 抑制 
了 COOH 的 解 离 。 


在 一 些 桥 环 中 由 于 取代 基 X 的 不 同 而 引起 的 酸性 不 同 ,这 一 现象 无 法 用 诱导 效应 解释 清 
楚 , 而 这 主要 是 由 于 场 效 应 影响 的 结果 。 例 如 : 


i > š S 
X X 


取代 基 pK, (H; O) 取代 基 pK. (H,O) 
N(CH,), 3.716 NCCH，)， 4. 083 
CN 4. 227 CN 4. 545 
Br 4. 356 Br 4. 619 
COOH 4.197 COOH 4. 468 
COO- 5. 284 COO 5. 547 


对 于 C—X,X 为 5 十 时 ,是 正 电场 ,酸性 增强 ;X 为 5 一 时 ,是 负电 场 ,酸性 减弱 。 
在 立方 煤 中 ,也 存在 场 效应 : 


取代 基 pK, 
Br 5. 32 
CN 5; 14 
COOH 5. 43 


coo- 6. 23 
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由 上 例 可 知 , 对 于 多 环 化 合 物 影响 其 酸性 大 小 的 电子 效应 主要 是 场 效 应 。 
芳香 环 上 的 取代 反应 ,也 存在 较为 明显 的 场 效 应 。 例 如 : 


十 十 十 + 


A B 


在 硝化 反应 中 ,A 比 B 快 400 倍 。 因 为 A 是 开 链 取代 ,Nt! 的 场 效 应 对 环 上 的 电子 云 密度 影响 较 
小 ;而 B 环 由 于 外 面 是 个 环 状 ,N 被 紧 锁 在 葵 环 的 周围 ,N- 的 场 效 应 对 环 上 的 电子 云 密度 影响 
降低 较 多 ,对 亲 电 取代 反应 不 利 , 所 以 反应 速率 较 慢 。 

在 单 糖 的 棒 型 构象 中 ,C 上 的 极 性 基 团 (如 OCOCH; ) 处 于 直立 键 时 的 异 构 体 比 处 于 平 伏 
键 时 的 异 构 体 更 稳定 的 现象 称 为 异 头 效应 , 异 头 效应 的 产生 除了 偶 极 - 偶 极 作用 外 ,还 可 以 通过 
场 效 应 来 体现 。 由 某 些 糖 类 化 合 物 的 核磁 共振 谱 可 以 发 现 , 位 于 直立 键 乙 酰 氧 基 中 的 质子 通常 
要 比 平 伏 键 乙酰 氧 基 中 的 质子 在 较 低 场 共 振 , 即 直立 键 乙酰 氧 基 中 质子 的 化 学 位 移 较 大 。 例 如 ， 
五 乙酰 化 葡萄 粮 A 中 C, 上 所 连 乙 酰 氧 基 中 质子 的 化 学 位 移 为 2.05;B 中 C, 上 所 连 乙 酰 氧 基 中 
质子 的 化 学 位 移 为 1.93。 其 原因 是 A 中 C, 上 所 连 乙 酰 氧 基于 C, 上 的 乙酰 氧 基 之 间 通 过 空间 
场 效 应 作用 ,使 得 A 中 C 上 所 连 乙 酰 氧 基 中 的 质子 周围 电子 云 密 度 降 低 , 屏 项 作用 减少 , 故 可 
在 较 低 场 共 振 。 正 是 由 于 这 种 空间 的 电子 吸引 作用 ,使 得 本 来 具有 和 较 大 立体 效应 的 A 反而 比 B 
稳定 。 这 也 说 明 蜡 头 效 应 除了 与 偶 极 -- 偶 极 间 的 相互 作用 有 关 以 外 ,也 与 场 效应 有 着 密切 的 联 


=, 
H,COCOH,C H,COCOH,C 
O O 
H,COCO H,COCO 
H,COCO Hi;COCO O —C=0 
O o | 
| 9 | CH; 
H,C C KA „C= C=0O 
A F | 
``. CH `. H,C 
A B 


值得 注意 的 是 ,诱导 效应 和 场 效应 有 时 一 致 ,有 时 不 一 致 。 例 如 , 邻 氧 莱 燃 酸 的 酸性 小 于 对 
氢 茶 烘 酸 的 酸性 ,这 是 因为 诱导 效应 吸 电子 作用 ,使 酸性 增强 ;而 Cl 提供 负电 场 ,抑制 了 酸 的 解 
离 ,使 酸性 减弱 。 


诱导 效应 诱导 效应 
cK -c=c—coon L a=. 
场 效应 


O 周 宏 . 单 糖 教 学 中 若干 问题 的 探讨 . 大 学 化 学 ,1998,131(4) ;23。 
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2.1.4 烷 基 的 电子 效应 


1. 与 C 相连 


(1) 烷 基 与 饱和 碳 原 子 相 连 “” 当 烷 基 与 饱和 碳 原子 相连 时 ,相当 于 将 C—H 键 换 成 C 一 C 
键 , 由 于 C 一 C 键 对 于 C 来 说 氧化 数 为 0, 而 C 一 H 键 对 C 来 说 氧化 数 是 一 1, 由 一 1 变 成 0,C 周 
围 的 电子 云 密度 下 降 ,因此 烷 基 的 诱导 效应 是 吸 电 子 的 ,这 一 结论 与 NMR 的 化 学 位 移 是 一 致 
的 。 即 :H-NMR 和 "2*C-NMR 的 化 学 位 移 均 是 CH,<CH,<CH, 


H 
H 
ë: 4 -4 
H E s 
1. L Th 
; *. 
由 QB q q w 
l 2 3 


H i 

氧化 数 为 0 E — i 
'H-NMR 9: 1.90 1. 37 0.86 0. 23 
C-NMR 0: 29. 7 29. 0 16.0 6.6 — 


由 :H-NMR 和 2C-NMR 可 知 ,CH; 的 诱导 作用 是 吸 电 子 的 。 这 与 氧化 数 的 数值 也 是 一 
致 的 。 
此 外 ,有 人 用 气相 离子 回旋 共振 谱 测 定 醇和 胺 在 气相 中 的 酸性 强度 ,其 顺序 为 


(CH;);COH> (CH; ):CHOH>œ>CH: CH: OH>CH, OH 
(CH: ): CNH: >œ>(CH;):CHNH: >CH; CH: NH: >CH, NH: 


这 一 结果 也 说 明 CH, 的 诱导 作用 是 吸 电子 的 。 

测定 偶 极 矩 的 结果 ,也 说 明 CH; 的 诱导 作用 是 吸 电 子 的 。 如 测定 异 丁 烷 的 偶 极 矩 为 0. 44 X 
10 ”C"m, 用 D 代替 叔 氢 , 偶 极 和 矩 增 大 ,已 知 D 比 H 给 电子 能 力 略 强 , 说 明 CH, 的 诱导 作用 是 
吸 电子 的 。 


| i 
C—H C 一 一 D 
Hc N k 
CH, CH, 
p= 0. 44X10 °° Cem g=0.47X10 30 Cem 
文献 上 报道 的 烷 基 的 电 负 性 如 下 : 


H2. 10; CH,;2. 21; (CH,), CH2. 24; (CH,),C2. 26 


(2) 烷 基 与 不 饱和 键 相连 ” 当 烷 基 与 不 饱和 键 相 连 时 ,由 于 上 述 原因 , 烷 基 的 诱导 效应 仍 是 
吸 电子 的 ,而 此 时 的 o-x HH, bue E ss TEA. h FRAK FA FRU , p P 4 e 38 tj 
不 饱和 键 相 连 时 ,表现 出 给 电子 效应 。 例 如 
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酸性 HCOOH>CH; COOH 
CH; 
I 
COOH COOH 
H;C CH; H, C H H,C H H H 
`w k / "ái 
亲 电 性 C=C ee C=C > C > C=C > 
x ia K ` N 
H,C CH; H,C CH; H; C H H CH; 
H H 
A 
C=C 
P” 
H H 


(3) 烷 基 与 碳 自 由 基 相 连 ” 当 烷 基 与 碳 自 由 基 相 连 时 ,由 于 上 述 原因 , 烷 基 的 诱导 效应 仍 是 
吸 电子 的 ,而 此 时 的 o-r 共 斩 , 烷 基 是 给 电子 基 团 。 由 于 共 罗 效 应 大 于 诱导 效应 ,所 以 当 烷 基 与 
碳 自由 基 相 连 时 ,表现 出 给 电子 效应 。 如 自由 基 的 稳定 性 : 


1 


|.C—CH; > T > L a s pa 
im CH; š 上 
(4) 烷 基 与 碳 正 离子 相连 “ 当 烷 基 与 碳 正 离子 相连 时 ,由 于 上 述 原因 , 烷 基 的 诱导 效应 仍 是 
吸 电子 的 ,而 此 时 的 a-x 共 上 , 烷 基 是 给 电子 基 团 。 由 于 共 李 效应 大 于 诱导 效应 ,所 以 当 烷 基 与 
碳 正 离子 相连 时 ,表现 出 给 电子 效应 。 如 碳 正 离子 的 稳定 性 ， 


es Pm H H 
| | 

as > É a $ Éi CH; > +C 一 H 
| 
CH; CH; H H 


2. 5 N.O.S 等 比 C 电 负 性 强 的 元 素 相连 


当 烷 基 与 N.O.S 相连 时 ,由 于 N.O.S 的 电 负 性 大 于 C, 烷 基 的 诱导 效应 是 给 电子 的 。 胺 N 
是 sp 杂 化 ,在 室温 下 很 容易 发 生 构 型 快速 转化 ,中 间 要 经 过 sp: 一 sp: 一 sp 过 程 , 当 在 sp 状态 
时 ,发 生 o-p 共 孝 , 烷 基 是 给 电子 基 团 。 所 以 当 烷 基 与 N 相连 时 ,表现 出 给 电子 效应 。 当 烷 基 与 
O 相连 时 ,也 表现 出 给 电子 效应 。 
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2.2 有 机 化 合 物 的 空间 效应 
3. 5k C 电 负 能 的 元 素 相 连 


当 烷 基 与 Mg, Al, Zn, B, Na 等 相连 时 , 烷 基 的 诱导 效应 是 吸 电子 的 。 此 外 , 烷 基 的 电子 效应 
还 与 温度 AMAR. 


思考 题 
1， 以 往 的 教材 中 多 数 认为 R 是 给 电子 基 团 ,你 有 何 看 法 ?如何 解释 伯 、 仲 , 叔 酵 在 水 中 的 酸性 是 


CH; OH>RCH:OH>R:CHOH>R, COH 


2. 及 是 吸 电子 基 团 ,如何 解释 甲 茉 的 亲 电 取代 反应 主要 是 邻 对 位 产物 ? 


2.2 有 机 化 合 物 的 空间 效应 


2.2.1 空间 效应 对 反应 活性 的 影响 
空间 效应 对 有 机 化 合 物 反应 活性 有 较 大 影响 ,下 面 仅 举 几 例 说 明 。 


1. 消除 反应 
由 于 空间 效应 的 影响 ,下列 化 合 物 发 生 在 反 位 平行 消除 时 ,得 到 不 同 产物 。 


环 已 烷 衍 生物 的 消除 反应 发 生 在 a 键 上 , 当 被 消除 的 小 分 子 处 于 e 键 时 ,要 通过 构 型 转化 ， 
由 于 形成 的 新 构 型 空间 位 阻 不 同 ,造成 消除 反应 速率 不 同 。 例 如 ， 
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OH 


OH 
由 于 带 叔 丁 基 的 环 己 醇 转化 成 aa 键 能 量 高 ,所 以 消除 水 时 反应 速率 慢 。 
2. 亲 核 取代 反应 


一 般 认为 桥头 碳 原 子 上 的 商 原 子 , 既 不 易 进行 Sv1, 也 不 易 进 行 SN2 反应 。 但 随 着 桥 上 碳 原 
子 或 桥 两 侧 碳 原子 的 增多 ,这 种 现象 会 逐渐 消失 。 例 如 ,1- 氯 二 环 [4. 4. 1j 壬 烷 可 以 形成 稳定 的 


碳 正 离子 : 
+ 
CI 


多 环 桥 头 碳 原 子 上 元 原子 的 活性 顺序 为 


El 
cC CI 
3. 酯 化 反应 


处 于 空间 位 阻 较 大 的 羧 酸 酯 化 速率 慢 。 例 如 : 


COOH COOH 


(H, C); C C(CH; ); 
< 
(H,C), C C(CH;); 


4. 选择 性 酰 化 反应 


利用 空间 效应 ,可 以 进行 选择 性 反应 。 如 分 散 染料 中 间 体 的 合成 ,主要 生成 希望 的 对 位 酰 化 
产物 。 
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Cl Cl OCH; (ia OCH; 
i 2 p 7i 2 -NH 
| de 硝化 | a -NO， 甲 氧 基 化 | A NO: 还 原 ~ NH; 酸化 _ ~ 2 
Q S e Oa 28. Cy" =a. C 
NO; NO: NH: NHCOCH,; 


85% 


2.2.2 空间 效应 对 酸 碱 性 的 影响 


1. 对 酸性 的 影响 


化 合 物 A 的 pK.=7.22,m k B 的 pK, 二 8.25。 这 是 因为 在 化 合 物 B 中 两 个 甲 基 在 硝 
基 的 邻 位 ,由 于 空间 位 阻 的 影响 ,使 硝 基 的 p 轨道 不 能 与 茶 环 很 好 的 共 轿 ,前 弱 了 硝 基 的 吸 电子 
作用 。 而 在 化 合 物 A 中 ,两 个 甲 基 在 羟基 的 邻 位 ,但 OH 是 线形 基 团 ,体积 小 ,对 OH 与 茶 环 共 
面 影响 较 小 ,而 其 对 位 的 硝 基 可 与 葵 环 很 好 的 共 斩 , 由 于 硝 基 的 吸 电子 作用 ,所 以 化 合 物 A 的 酸 
性 大 于 化 合 物 B 的 酸性 。 


OH 


2. 对 碱 性 的 影响 


对 于 脂肪 胺 来 说 ,在 非 水 溶液 或 气相 中 ,通常 有 : 叔 胺 二 仲 胺 二 伯 胺 二 氨 , 这 是 由 于 烷 基 是 给 
电子 基 团 ,使 所 上 的 电子 云 密度 增加 , 即 增加 了 氮 对 质子 的 吸引 力 。 胺 中 的 烷 基 越 多 , 碱 性 越 强 。 
但 在 水 溶液 中 则 是 : 仲 胺 二 伯 胺 二 叔 胺 二 氨 , 这 是 由 于 脂肪 胺 在 水 中 的 碱 性 强度 ,不 只 是 取决 于 
氮 原 子 的 电 负 性 ,同时 也 取决 于 与 质子 结合 后 的 铵 正 离子 是 否 容易 溶剂 化 。 如 果 胺 的 所 上 的 氧 
越 多 , 则 空间 位 阻 越 小 ,与 水 形成 氢 键 的 机 会 就 越 多 ,溶剂 化 的 程度 也 就 越 大 ,那么 铵 正 离子 就 比 
较 稳 定 , 胺 的 碱 性 也 就 越 强 。 因 此 ,从 诱导 效应 来 看 , 胺 的 碱 性 强 弱 是 叔 胺 之 仲 胺 之 伯 胺 ;电子 效 
应 与 空间 效应 两 者 综合 的 结果 , 胺 的 碱 性 则 是 仲 胺 之 伯 胺 之 叔 胺 。 

由 于 空间 位 阻 的 影响 ,迫使 氨基 的 未 共用 电子 对 不 能 与 苯 环 共 恩 ,可 使 芳 胺 的 碱 性 与 脂肪 胺 
相似 。 如 2,6 一 二 叔 丁 基 一 N,N 一 二 甲 基 芋 胺 。 


R CH 
C 2 3 
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N,N 一 二 甲 基 -2,4,6 一 三 硝 基 茶 胺 由 于 邻 位 硝 基 的 空间 影响 ,破坏 了 氨基 未 共用 电子 对 与 


茶 环 的 共 轿 ,使 莱 胺 也 有 一 定 的 碱 性 


茶 并 奎 宁 啶 的 碱 性 比 硅 宁 啶 (quinuclidine) 弱 ,但 比 N, N — — H 3 2 fk WR FE 98 , iX tB, JE: H + 
N 5j 338 3t Sa Bz. HHRH pK, 为 


10.65 Z. 79 5. 20 
J [ 
v AK 
N 
H,C CH, 


Æ TE EHETE N, N-Z H 3 3 Rk 
(quinuclidine) (benzoquinuclidine) (N,N—dimethylbenzenamine) 


2.2.3 利用 堵 位 基 团 的 空间 效应 进行 选择 性 反应 


利用 堵 位 基 团 的 空间 效应 来 提高 反应 的 选择 性 是 有 机 合成 中 常用 的 方法 。 例 如 : 
OH 


OH OH OH e 
~ HSO; SO; H HNO; HO; S NO; H;O NO; 
É 

SO; H 


SO; H 


Q Nonhebel D C. Tutorial problem in organic chemistry. London ,1970 p 22. 
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OH OH 
_(CH;);COH _HNO O; KS O, N NO; 
So TAIC 


C(CH; )3 


CCCH3 ); C(CH;); 
思考 题 
1. 在 消去 SO, 的 反应 中 ,A 比 B 快 10 倍 ,解释 之 。 
OH OH 
H; co 》 ec H; H, co~ -en 
So; So; 
A B 


Young P R and Jencks W P. J Am Chem Soc. 1977 ,99;1206 


2. 在 环 已 烯 加 HCl 的 反应 中 ,加 入 四 甲 基 鞭 化 锭 会 使 反应 加 率 提 高 ,而 在 某 乙 烯 中 没有 此 现象 。 为 什么 ? 
(2 R C and McPherson C A.J Am Chem Soc. 1969,91:3865. ) 
Fahey R C,Monahan M W and McPherson C A.J Am Chem Soc. 1970,92:2810. 


1. 利用 空间 效应 kisi N 除 反应 的 速率 大 小 。 


OH OH OH 
oO wy e » O 


2. 用 甲 基 与 C 相连 时 ， a 解释 甲 基 活 化 茶 环 上 的 亲 电 取代 反应 的 事实 。 
3. 比较 下 列 各 组 化 合 物 的 酸性 大 小 并 总 结 规 


COOH COOH COOH COOH 
o To oÈ 
OCH, NO, 
NO, OCH, 
OH OH OH OH 
(2) O 
OCH, 


NO, OCH, 
NH; NH; NH, 


O 

NH, 

° Ooa Q 
OCH; NO; 


NO; OCH, 
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CH, CH, CH; CH, 
o Aa A 
OCH, NO, 
NO. OCH, 


4. 经 测定 发 现 对 某 二 甲醛 的 俩 极 姓 为 8.01X10-3 C.m 的 事实 , 画 出 该 分 子 主 要 存在 的 构 型 式 。 
5， 简 要 说 明 下 列 反应 产物 能 选择 性 生成 的 原因 。 


H,C cH, HC U CH; HC CH, 
I| 
O 


88% 12% 


P H OH HO H 
CH, CH; CH, 


>99% <1% 
6. 预计 下 列 各 对 反应 中 哪个 更 有 利 ， 说 出 你 的 根据 。 
(1) 在 乙酸 中 哪个 溶剂 解 快 ? 


OSO,R 
— LIT OSO,R 
A B 


(2) %E 4" Jt 4848 £ Hk uk $E 3 #* 4 +k? 


N(CH,), 


(H,C),C HO/ — cu, 
D 
7. 比较 下 列 各 组 物质 的 碱 性 。 


— ~ N 
A Q Q Š O 
ys S S S Š 
H H H 
A D E 


B C 
O, N "SS, 
> LON ) ` l i 
H H H 


A B C D E 


3 mW 41 
四 和 A, Ln y A 
A a C D 
H H 


B C D 


A 
n A 
(5) (Y cc Nh: 
让 
H 


a 
1. 解 : 环 上 的 消除 反应 一 般 是 E2 消除 ,只 有 在 a 键 上 才能 很 好 的 共 面 ,(1)、(3) 不 需要 发 生 a-e 键 的 转化 ， 


因为 羟基 已 在 a 键 上 ;(2)、(4) 需 要 发 生 a-e 键 的 转化 ,因为 羟基 在 e 键 上 ,由 于 转化 后 ,(4) 中 的 板 丁 基 要 在 a 
键 上 ,空间 位 阻 大 ,能 其 高 。 


OH 


OH 
(1) | > G) | > @) _ Zon > w si Lea) on 


2. 解 :一 CHs 与 苯 环 相连 时 ,使 苯 环 上 的 C— H 键 变 成 C 一 C 键 ,C 的 氧化 数 由 一 1 变 成 0, 一 CH; 表现 出 吸 
电子 的 诱导 效应 。 这 与 甲苯 的 ”C-NMR 是 一 致 的 ,与 甲 基 相 连 的 葵 环 上 的 碳 的 化 学 位 移 值 是 最 大 的 。 


-O_O ne 


129.1 [128.7 


24.3 


138.4 
129.1 129.1 
128.7 128.7 


150 100 50 0 125.8 
0 


此 外 ,一 CHs 的 C— Ho 键 轨道 与 莱 环 的 x 轨道 存在 着 c-p 超 共 二 效应 , 超 共 示 效应 大 于 诱导 效应 ,结果 是 
使 茶 环 上 的 电子 密度 升 高 ,尤其 以 对 位 增加 的 多 ,因此 甲苯 的 亲 电 取代 反应 比 苯 更 容易 。 


3. 解 :在 葵 环 上 的 基 团 共 柜 效应 只 影响 邻 对 位 ,对 间 位 影响 较 小 ;因此 , 当 硝 基 在 COOH .OH NH, CH, 的 
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对 和 位 时 ,其 诱导 效应 和 共 堪 效应 均 是 吸 电 子 的 ,而 当 硝 枯 在 COOH、OH、NH: CH, 的 间 位 时 ,只 有 诱导 效应 是 
吸 电 子 的 ;OCH; 是 第 一 类 定位 基 团 ,其 诱导 效应 是 吸 电 子 的 ,但 其 p— = 3: iu 3 E P6 a + B) , £ 3t Sa 3⁄2 u K + 
诱导 效应 ,所 以 在 COOH.OH.NH; CH: 的 对 位 时 ,是 给 电子 的 基 团 ;而 在 间 位 时 ,是 吸 电子 基 团 。 由 于 上 述 原 
因 ,其 活性 顺序 如 下 。 


COOH COOH COOH COOH 
(1) > O VON > 
NO, OCH; 
NO; OCH, 
OH OH OH OH 
(2) Ó > A > 
NO, OCH, 
NO; OCH, 
NH, NH, NH, NH, 
ÖA OQ - 
NO, OCH, 
NO; OCH; 
CH, CH; 
O UU TOL 
ocm, 一 
NO, OCH, 


酸性 大 小 的 顺序 一 样 ,说 明 不 管 是 什么 基 团 ,C 一 X 键 受 到 的 影响 是 一 样 的 。 如 将 硝 基 换 成 其 他 第 二 类 定位 
基 结 果 是 一 样 的 。 但 要 注意 一 些 特殊 基 团 ,如 SO, H 等 。 因 此 我 们 不 难 推出 以 下 物质 的 活性 顺序 。 


Cl Cl Cl Cl 
> Cha? Coen > 
NO; OCH; 
NO, OCH; 
CHCI  CH;CI CH,CI CH,CI 
) O. "O. > 
NO, OCH; 
OCH, 
4. 解 : 

H H H O 
N / N Z 
cA > C C 
Z `, Z ` 
O O O H 


5. 解 :由 于 空间 位 阻 原因 。 


> 题 43 


HC cH, CH; BG cu, 
空间 位 阻 大 

_CH,COooH š " 

88% ` 12% 

bena 
空间 位 阻 小 P 空间 位 阻 大 H OH HO H 
_ LiAIH, _ į 
CH, CH, 
>99% <1% 


6. 解 :A>>B,D>>C, 由 于 空间 位 阻 原因 。 
化 合 物 A 中 ,一 OSO,R 处 于 a 键 , 水 解 以 后 生成 醇 , 空 间 位 阻 减 小 ,化 合 物 B 中 ,一 ODSO:R 处 于 e 键 ,水 解 
后 生成 醇 , 空 间 位 阻 变化 不 大 。 
化 合 物 D.C 中 , 均 存 在 大 基 团 叔 丁 基 , 构 型 发 生 翻 转 的 可 能 性 不 大 。 化 合 物 C 中 一 N(CH;); 处 于 a 键 上 ， 
空间 位 阻 大 ,能 基 高 ,如 成 盐 , 会 增加 空间 位 阻 ;而 化 合 物 D 一 N(CH;); 处 于 e 键 上 ,如 成 盐 , 空 间 位 阻 变化 不 大 。 
7. ft: 
D N 有 三 种 杂 化 形式 ,分 别 是 sp.sp'.sp',s 成 分 比例 越 大 ,其 吸 电子 能 力 越 强 , 碱 性 越 弱 。 


= 
R—C=N < | < RNH, 
SN 


2 s. 


sp sp sp 
@ 等 性 杂 化 与 不 等 性 杂 化 由 于 电子 构象 不 同 ,对 碱 性 影响 也 不 同 : 


RE oi 


N 原子 等 性 sp? 杂 化 N 原子 不 等 性 sp? 杂 化 
因此 ,吡咯 N 的 碱 性 很 弱 ,而 吡啶 N 的 碱 性 很 强 。 例 如 : 
i sp? 杂 化 ,吡啶 N 


Q 
N 
H 
下 列 物 质 的 pK, 值 也 说 明了 这 一 点 。 


0 œQ 


pK, 10.58 7.79 5.06 


° 杂 化 ,吡咯 N 


N(CH; )， 


44 第 2 章 有 机 化 学 中 的 电子 效应 和 空间 效应 


A Q Q Ç 0 
?A X / S s 
H H H 
A B C D E 
酸性 EEN sp’ 奈 化 N 吡啶 N .吡咯 N 共存 吡咯 N 


C> B> D> E> A 
O,N x 
O, N N i N z, N 
H H 


A B 


C D E 
A.B.E 的 结构 相近 ,A 硝 基 在 N 的 间 位 ;B 硝 基 在 N 的 对 位 ;E 中 无 硝 基 。 


E> A> B 
C 由 于 空间 的 关系 ,N 采用 sp 杂 化 ,D 为 吡啶 N。 所 以 


C>D>ED>AD>B 


oO AQ a A 
O 


A B C D 
吡啶 N 可 发 生 烯 醇化 ,中 性 不 能 类 醇化 sp ” 杂 化 NN 


D> A> C> B 
SS, 
à x ) ü 
H H 


A . B 


C D 
原因 与 人 27 相同 ,所 以 


C> A> B> D 


B A 
(5) Y crech, Nn, 
Nc 
| 


H 
A sp 34k N, B mERE N , C 了 吡咯 N, 所 以 


A > B> C 


第 3 章 反应 机 理 及 研究 方法 


3.1 简 介 


有 机 化 学 反应 机 理 研究 的 是 反应 物 通 过 化 学 反应 变 成 产物 所 经 历 的 全 过 程 ,也 就 是 说 要 研 
究 有 机 反应 物 分 子 中 原子 在 反应 期 间 所 通过 的 一 系列 步骤 ,从 开始 到 终了 的 全 部 动态 过 程 , 包 括 
试剂 的 进攻 、 反 应 中 间 体 的 形成 .直到 最 后 的 产物 。 

研究 反应 机 理 的 目的 是 认识 在 反应 过 程 中 ,发 生 反 应 体系 中 的 原子 或 原子 团 在 结合 位 置 .次 
序 和 结合 方式 上 所 发 生 的 变化 ,以 及 这 种 改变 的 方式 和 过 程 。 反 应 进行 的 途径 主要 是 由 分 子 本 
身 的 反应 性 能 和 进攻 试剂 的 性 能 以 及 反应 条 件 等 内 外 因素 决定 的 。 

描述 反应 机 理 时 常用 到 的 各 种 箭头 和 等 号 ,表示 如 下 
N 个 — 

A B C D E F 

A 用 来 表示 反应 进行 的 趋势 ,反应 方程 式 不 用 配 平 ,只 写 出 主要 产物 即 可 ;B 用 来 描述 共振 式 的 ; 
C 表示 反应 是 可 逆 的 ,该 箭头 两 边 的 物质 所 含 元 素 和 量 要 相等 ;D 表示 双 电 子 转移 ,如 单 键 异 裂 
或 由 于 电子 转移 而 形成 的 新 键 ; 忆 表示 单 电子 转移 ,如 单 键 均 裂 ; 只 有 反应 是 定量 的 才能 用 下 ,这 
时 的 反应 式 一 定 要 配 平 。 举 例如 下 : 


A 
J+ 全 
CN Ba 
(2 (O 
NA SN 
hy 
Br CBi ——= 2ËBr° 
H— Br: > H: + Br 


d Mo 
— CH;COOH + CO 
Aro T" | 
HO 
CH,OH 


CH:OH 
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3.2 有 机 反应 的 类 型 


本 节 先 对 有 机 反应 的 类 型 做 一 个 简介 ,详细 内 容 将 在 后 面 章节 做 详细 介绍 , 
3.2.1 取代 反应 


反应 底 物 分 子 中 的 原子 或 原子 团 被 试剂 中 同类 型 的 原子 或 原子 团 替代 的 反应 称 为 取代 反 
应 。 根 据 底 物 共 价 键 断裂 的 方式 和 试剂 的 性 质 的 不 同 , 取 代 反 应 可 分 为 亲 核 取代 反应 . 亲 电 取代 
反应 和 自由 基 取 代 反 应 。 


1， 亲 核 取代 反应 


亲 核 试剂 进攻 底 物 分 子 中 带 有 正 电 荷 或 部 分 正 电 荷 的 原子 而 发 生 的 取代 反应 称 为 亲 核 取代 
反应 。 常 见 的 亲 核 取代 反应 有 以 下 几 种 ,各 举 一 例 予以 说 明 。 
(1) 脂肪 讽 代 烃 的 水 解 . 醇 解 、 氨 解 等 反应 。 


H 


“ >x, + CH, NH,— s — “N 


(2) 芳香 商 代 烃 的 水 解 . 醇 解 . 氮 解 等 反应 .。 


OCH, 


Cl 
NO, NO, 
CH; OH 
NO; NO; 


(3) 醇 的 羟基 被 取代 的 反应 。 


(4) 送 酸 街 生物 的 生成 反应 。 


CH,CH;OH — —. 
COCI COOCH; CH, 


(5) 芳香 烃 硝 基 、 磺 酸 基 被 取代 的 反应 。 


NO; NO, 


° NaHSO: ° 
— 


NO; SO; Na 
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2， 亲 电 取 代 反 应 


亲 电 试剂 进攻 底 物 分 子 中 带 有 负电 荷 或 部 分 负电 荷 的 原子 而 发 生 的 取代 反应 称 为 亲 电 取代 
反应 。 常 见 的 亲 电 取代 反应 有 以 下 几 种 ,各 举 一 例 予以 说 明 。 
(1) 芳 环 上 的 亲 电 取代 反应 。 


NH, 


(2) 杂 环 上 的 亲 电 取代 反应 。 


(3) 力 春 的 插入 反应 。 
SAX 
H 


(4) 脂肪 族 化 合 物 的 亲 电 取代 反应 。 


RMgX + SO,—— RSO, MgX — RSO: H 


3. 自由 基 取 代 反 应 


自由 基 取 代 分 子 中 某 个 原子 (多 数 情况 下 是 氧 原子 ) 的 反应 称 为 自由 基 取 代 反 应 。 自 由 基 取 
代 反 应 常用 的 底 物 是 烷烃 、 环 烷烃 、 含 有 a 和 氨 原 子 的 烯烃 和 芳烃 。 常 用 的 试剂 有 讽 素 、N 一 省 代 
丁 二 酰 亚 胺 (NBS) KARST M WREKE, 


Brz 
e ROOR OS 
3.2.2 加 成 反应 
两 个 或 两 个 以 上 分 子 彼此 结合 生成 单一 分 子 的 反应 称 为 加 成 反应 。 加 成 反应 可 分 为 亲 核 加 


成 反应 . 亲 电 加 成 反应 .自由 基 加 成 反应 和 协同 反应 。 常 见 的 加 成 反应 有 以 下 几 种 ,各 举 一 例 
说 明 。 
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1， 亲 电 加 成 反应 
O 
>= > ZCGOOH Imh A 
IH,C 
2. 亲 核 加 成 反应 
NH, N(CH; CH; COOCH; ); 
CH: ==CHCOOCH; 
O O 
O ° 


OH OH O O 
2 hy e 
y Bog 
Q 0 O | O 
3， 自 由 基 加 成 反应 
cq H CiH 
Cl H Ci 
hy Cl H 
H oj Ci 
4， 协 同 加 成 反应 


O OH+ OH OH OH 
Q (q — ry O 
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3.2.3 消除 反应 


从 一 个 分 子 中 脱 除 两 个 原子 或 基 团 的 反应 称 为 消除 反应 。 被 脱 除 的 两 个 原子 或 基 团 可 以 从 
一 个 原子 上 脱 除 ,也 可 以 从 不 同 的 原子 上 脱 除 ,生成 不 饱和 度 比 底 物 增加 的 产物 。 常 见 的 消除 反 
应 有 以 下 几 种 ,各 举 一 例 予以 说 明 。 | 


1. a 一 消除 反应 

从 一 个 原子 中 同时 脱 去 两 个 原子 或 基 团 的 反应 称 为 -消除 反应 , 亦 称 1,1 一 消除 反应 。 
CHCL 二 NaOH 一 > : CCl + H,O + NaCl | 

2. PB 一 消除 反应 


从 相 邻 的 两 个 原子 上 各 脱 去 一 个 原子 或 基 团 而 形成 重 键 的 反应 称 为 -消除 反应 , 亦 称 1 ,2 一 
消除 反应 。 


CH; CH， Ch 
H,C—N-- CH,CH,C, H; C- — N 4 Oi 
| ⁄ N 
CH, H, C CH, 


3. Y,6 等 远程 消除 反应 


在 有 机 分 子 中 , 脱 去 两 个 原子 或 基 团 的 原子 被 相隔 ”个 原子 ,消除 反应 完成 后 , 脱 去 两 个 原 
子 或 基 团 的 原子 彼此 以 o 键 相 连 ,形成 三 元 环 (y- 消 除 反 应 )、 四 元 环 (6- 消 除 反 应 ) 等 。 


Z 
CL 人 -全 Cl 一 于 > + ZnCl, 


Z 
KA Aa 一 一 | + ZnCl 


4. 协同 消除 反应 
AT ü ~ ~ 
— > + 
N SNH 
i | 
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3.2.4 HHR 


分 子 内 原子 间 的 成 键 顺 序 发 生 改 变 的 反应 称 为 重 排 反 应 。 重 排 反应 通常 涉及 原子 或 基 团 从 
分 子 中 的 一 个 原子 迁移 到 另 一 个 原子 上 ， 从 而 导致 碳 的 骨架 或 官能 团 的 位 置 发 生变 化 。 常见 的 
重 排 反 应 有 以 下 几 种 ,各 举 一 例 予以 说 明 ， 


1， 亲 核 重 排 反 应 


迁移 基 团 带 着 一 对 成 键 电子 从 一 个 原子 移 到 另 一 个 缺 电子 的 原子 上 的 反应 称 为 杂 核 重 排 ， 
亦 称 缺 电子 重 排 , 这 是 有 机 化 学 中 常见 的 重 排 反 应 。 例 如 , 频 哪 醇 重 排 Wagner 一 Meerwein 重 


排 等 。 
KMnO, 


下 面 是 频 哪 醇 重 排 的 实例 : 


O= — QÇ 


2 一 
~ D00O 

Go 一 SG 
DO OO. CDC 


OH OH OH OH, 


下 面 是 Wagner — Meerwein 重 排 的 实例 : 


Àk. À. 
-省 一 省 N 
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2. 自由 基 重 排 反 应 


迁移 基 团 带 着 一 个 成 键 电 子 从 一 个 原子 移 到 另 一 个 自由 基 的 原子 上 的 反应 称 为 自由 基 重 
排 。 例 如 : 


Cl Cl 一 Cl Br Cl 


| Br。 | . . | Br。 | | 
CI—C— CH=CH; 一 > CIC—CH—CH, —> Cl—C—C—CH, —> CI—C—C—CH, 


| | | | | | | 
Cl Cl Br Cl H Br Cl H Br 


3. 亲 电 重 排 反 应 


迁移 基 团 不 携带 成 键 电 子 从 一 个 原子 移 到 另 一 个 带 有 负电 蓓 的 原子 上 的 反应 称 为 亲 电 重 
排 。 例 如 : | 


ROH 
O ~ O > O _ 
RO- ` COOR ROH 
— — — COOH 
Cl ` 


4. 迁移 重 排 反应 
这 类 重 排 属于 协同 反应 类 型 ,常见 的 有 Claisen 重 排 和 Cope 重 排 等 。 例 如 ， 
SCH; CH==CHCH, SH cH, 


A CH—CH=CH, 


3.2.5 氧化 还 原 反应 


从 广义 的 氧化 还 原 反应 来 看 ,凡是 元 素 周围 电子 云 密度 发 生变 化 的 反应 均 可 称 为 氧化 还 原 
反应 。 对 碳 原 子 来 说 ,使 其 氧化 数 增高 的 反应 为 氧化 反应 ,氧化 数 下 降 的 反应 为 还 原 反 应 。 由 于 
以 后 还 有 专 章 介 绍 ,这 里 仅 举 一 例 。 


o- 


O 
Z 环 加 / AN Zn/H;O 
\ ~o CN N o / 
O CN O—O 
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3.3 反应 机 理 的 研究 


3.3.1 研究 反应 机 理 的 意义 


1. 在 有 机 合成 方面 


利用 反应 机 理 , 可 以 指导 提高 实验 的 选择 性 和 获得 较 好 的 收 率 。 如 消除 反应 和 取代 反应 是 
一 个 竞争 的 反应 , 当 了 解 机 理 后 ,通过 控制 反应 条 件 ,可 使 反应 按 设想 的 方向 进行 。 例 如 , 甲 基 权 
丁 基 醚 的 制备 ,根据 反应 机 理 来 选择 反应 试剂 。 如 选用 甲醇 钠 , 则 得 不 到 甲 基板 丁 基 醚 。 


CH; CH; 
HCOONa + CH; I — HC_ COcH, 
bp, bn, 

CH; CH, 
HCL + CH,ONa 一 -> ct 
bn, | bn, 


2. 利用 反应 机 理 寻 找 有 机 反应 规律 ,提高 学 习 效 率 


如 马 氏 加 成 与 反 马 氏 加 成 表面 上 看 是 不 同 的 ,但 实质 上 可 以 统一 到 碳 正 离子 的 稳定 性 上 ; 确 
基 对 葵 环 上 取代 基 团 X 的 酸性 、 碱 性 .及 活性 的 影响 等 ,其 实质 上 是 由 于 硝 基 的 诱导 效应 和 共 斩 
效应 使 C 一 X 键 减弱 的 结果 。 


3. 预示 一 些 可 能 出 现 的 副 反 应 
如 在 进行 重 氮 盐 的 偶 联 反应 时 ,会 出 现 一 些 副 产物 ,了 解 了 反应 机 理 , 即 可 对 之 进行 合理 的 


解释 。 
O,N—( 》 Nicr 十 Ç 2 NCCuo, — oN NN JONCH): 
主 反应 
O; N (Y N Cl 一 一 ~ O, NK y. 
人 Crop + on Y Qos Y C Y weno, 
副 反应 


4. 设计 新 的 反应 
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3.3.2 确定 反应 机 理 的 基本 原则 


1. 反应 机 理 既 要 简单 ,又 要 能 解释 全 部 实验 事实 。 如 果 有 几 个 机 理 都 能 说 明 全 部 实验 事 
实 , 要 选用 其 中 最 简要 的 一 个 。 

2 提出 的 机 理 在 能 量 上 是 合理 的 。 

3. 提出 的 机 理 在 化 学 上 是 合理 的 。 

4. 机理 中 包含 的 基 元 反应 不 是 单 分 子 反 应 就 是 双 分 子 反 应 。 


3.3.3 研究 反应 机 理 的 方法 

一 种 反应 机 理 的 确定 ,不 能 只 用 一 种 方法 ,要 用 各 种 方法 从 不 同 的 角度 加 以 证 明 , 同 时 要 用 
多 种 实验 来 验证 ,下面 介 绍 常用 的 方法 。 

1. 测定 产物 的 结构 和 组 成 


含 双 键 或 三 键 化 合 物 与 亲 电 试剂 加 成 时 ,第 一 步 是 试剂 正 的 部 分 进攻 双 键 或 三 键 ,使 x 键 转 
变 为 o 键 。 


i 
N — Z + 
第 一 步 。 CC + Y — —C—C— 
Z“ N | | 
Y x Y 


通过 下 列 一 些 实验 可 证 明 分 步 加 成 历程 : 
在 水 中 澳 和 乙烯 的 加 成 反应 ,除了 得 到 加 成 产物 二 省 乙 烷 外 ,同时 还 得 到 省 代 乙 醇 ; 


Br; 
CH,—CH, + pe ye 


H,C =CH, 
mo [° ] 


反应 机 理 如 下 : 


Br" 


CH, BrCH; Br 
+ 
CH:==CH; + Br — CH, BrCH, 
H. O + 一 H+ 
CH, BrCH; OH, CH: BrCH, OH 


DZ Ma t JI EERE RRRA PETN, WA — m Z Ez 19810 Z, RANER: 


54 第 3 昔 RKNIURKUDSD A 


CH, =C H; CH,—CH, + CH,—CH, 


NaCi | | | 


Br Br Br 


反应 机 理 如 下 : 


| Pr CH BrCH, Br 
CH, =CH; + Br+ — oann- 
| NaCl 
f CH, BrCH; C] 
RHM J h RRETA B fE Y š 1k, $h z K 38 Wk th Ñ. , BSS — m T — So Ti SK 84 J 
二 酸 . 


HOOC H COOH COOH HOOC H 
N Z N Z 
Ç Bu ÇHBr CHBr Bn Ç 
C NaCl CHBr CHC Nadl C 
⁄ N ⁄ ` 
HOOC H COOH COOH H COOH 


在 甲醇 介质 中 ,省 和 对 称 二 茶 乙 烯 作用 时 , 除 生 成 二 省 对 称 二 莱 乙 烷 外 ,还 生成 省 甲 氧 基 对 称 二 
Æ Z b: 


Ph 一 CH 一 CH 一 Ph —— Ph—CH—CH— Ph + Ph—CH—CH-—Ph 
CH; OH | | 


Br Br Br OCH, 
E FEAR , A5 EEIT AET , tB 45 914 e DR H : 


Cl 
R—C=CH -> R—C=CH + R—C—CH 
CH; OH | | | 


Cl CI H,CO Cl 


以 上 实验 事实 令 人 信服 的 说 明 , 烯 烃 和 讽 素 分 子 的 两 个 部 分 不 是 同时 加 成 的 ,否则 形成 “ 混 
合 " 产 物 是 不 可 能 的 。 

又 如 Fris 重 排 ,通过 下 面 实验 可 以 证 明 反 应 是 在 分 子 内 进行 的 。 在 乙酰 茶 酯 中 加 入 莱 和 
Alcl ,加 热 , 未 发 现 有 茶 乙 酮 生成 ,说 明 是 发 生 分 子 内 重 排 。 


OCOCH; OH OH 
Ò < C CY ë 
+ 
AICl; 
COCH, 


2， 测 定 反 应 中 向 体 的 存在 
反应 中 间 体 可 用 分 离 中 间 体 “截留 > 中 间 体 .光谱 法 、 紫 外 -可 见 光 谱 法 、 红 外 光谱 法 、 核 磁 
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共振 .电子 顺 磁 共振 法 等 加 以 鉴定 。 如 用 核磁 共振 鉴定 碳 正 离子 的 存在 ,用 Raman 光谱 鉴定 
NO; 的 存在 。 自 由 基 和 三 线 态 中 间 体 可 用 ESR( 顺 磁 共 振 光 谱 ) 和 CIDNP chemically induced 


dynamic nuclear polarization) 检测 。 
3. 研究 催化 剂 的 作用 


对 于 有 机 反应 来 说 ,催化 剂 是 至 关 重 要 的 。 使 用 不 同 的 催化 剂 ,可 使 同 种 原料 发 生 不 同 的 反 
应 。 例 如 ,烯烃 与 NBS 的 反应 ,在 过 氧化 物 存在 下 ,发 生 a 省 代 反 应 ;而 在 DMSO 存在 下 ,发 生 


加 成 氧化 反应 
了 一 CT 
对 于 HBr 与 烯烃 的 加 成 反应 ,有 氧 存 在 时 ,发 生 自 由 基 加 成 ,无 氧 存 在 时 ， 发 生 离 子 型 加 


成 等 。 
4. 同位 素 标 记 


利用 同位 素 标记 可 以 证 明 反 应 发 生 的 一 部 分 过 程 。 如 酯 的 水 解 反应 生成 含有 #O 的 乙醇 ， 
证 明 发 生 了 酰 氧 键 断 裂 : 


O 1 
|; H;O 
H;C—C+O—CH;CH; 二 Pr CH;COOH + CHCH, "OH 


频 哪 醇 重 排 标记 *C 原子 (用 * C 表示 ,下 同 ) 在 螺 原 子 上 ,说 明 可 能 优先 发 生 小 环 的 扩 环 反 


应 等 。 
FEL OH | - 


PREAM ERTEM ETERRA: 
Cl 


x 
_NaNHs Q, 


[Nn |N 


H,N x x ” x NH, 
CH, CH, CH, 
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当然 ,一 种 反应 历程 的 确定 ,需要 经 过 多 种 方法 验证 。 
5， 立 体 化 学 证 明 


利用 产物 立体 化 学 的 特殊 性 ,可 以 推断 反应 的 过 程 。 如 顺 -2- 丁 烯 加 省 ,得 到 外 消 旋 体 , 反 ~ 
2 一 丁 烯 加 省 ,得 到 内 消 旋 体 的 实验 事实 ,可 以 推断 反应 是 反 式 加 成 。 


HC CH; HC PCH, HCB CH, 
H” `H kaa Hg H + H pH 

HC H HC Bry HC Ër H 
H cn, P, H Br CH, = H RCH 


6. 同位 素 效 应 


最 常用 的 元 素 是 用 所 来 代替 气 , 当 反应 底 物 中 的 一 个 原子 被 它 的 同位 素 取 代 后 ,对 它 的 化 学 
反应 性 没有 影响 ,但 其 反应 速率 有 明显 变化 。 同 位 素 效应 分 一 级 同位 素 效 应 和 二 级 同位 素 效 应 。 

(1) 一 级 同位 素 效应 ”在 决定 反应 速率 步骤 中 ,与 同位 素 直 接 相 连 的 键 发 生 断 裂 的 反应 中 
所 观察 到 的 效应 ,其 Kn/Ko 值 通常 为 2 或 更 高 。 

(2) 二 级 同位 素 效 应 ”在 反应 中 与 同位 素 直接 相连 的 键 不 发 生变 化 ,而 是 分 子 中 其 他 化 学 
键 变化 所 观察 到 的 效应 ,其 Kn /Ko 值 通常 在 0.7—1. 5 范围 内 。 

由 于 同位 素 上 共有 不 间 的 质量 ,因此 具有 不 同 的 零点 振动 能 (零点 振动 能 与 质量 的 平方 根 成 反 
比 ) ,质量 越 大 ,零点 振动 能 越 低 。 对 于 一 个 涉及 与 同位 素 相 连 的 键 断 裂 的 反应 来 说 ,在 过 渡 态 中 
不 再 造成 能 量 上 的 差别 ,所 以 与 质量 大 的 同位 素 相 连 的 键 由 于 零点 能 低 而 就 需要 较 高 的 活化 能 ， 
从 而 表现 为 较 低 的 反应 速率 ,如 图 3-1 所 示 。 


0 反应 进程 
3-1 R 一 D 和 RR 一 H 不同 的 零点 振动 能 


显著 的 同位 素 效应 表明 :在 过 渡 态 中 与 同位 素 相连 的 键 正 在 断裂 ,同时 它 的 大 小 定性 的 指出 
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过 渡 态 相对 于 产物 和 反应 物 的 位 置 ,一 级 同位 素 效 应 比较 低 , 表 明 过 渡 态 接近 于 产物 或 反应 物 ; 
一 级 同位 素 效 应 比较 大 ,证 明 过 渡 态 中 和 氧 与 它 原来 成 键 的 原子 和 与 它 新 成 键 的 原子 都 有 较 强 的 
成 键 作用 。 


7. 反应 的 热力 学 


当 我 们 研究 一 个 有 机 反应 时 ,最 希望 了 解 的 是 这 一 反应 将 向 产物 方向 进行 到 什么 样 的 程度 。 
一 般 来 说 ,任何 体系 都 有 转变 成 它们 最 稳定 状态 的 趋势 ,因此 ,可 以 预料 当 产 物 的 稳定 性 大 于 反 
应 物 的 稳定 性 时 , 则 平衡 移 向 产物 一 侧 。 

根据 自由 能 与 平衡 常数 的 关系 


AG= ~RTInK 


要 使 反应 发 生 ,产物 的 自由 能 必须 低 于 反应 物 的 自由 能 , 即 AG 必须 是 负 值 。 从 AG 的 值 可 以 估 
算出 平衡 常数 的 大 小 ,AG=0 时 , 反 王 1 ,说 明 产 物 与 反应 物 浓 度 比 为 1:1, 即 只 有 50%% 的 产物 生 
成 ;AG 越 小 ,K 越 大 , 当 AG= 一 42 时 ,KK 二 10’ , 即 产物 与 反应 物 浓 度 比 为 10 000 000 :1, 反 应 进 
行 得 近乎 完全 。 

8. 反应 的 动力 学 


动力 学 研究 是 解决 反应 历程 问题 的 有 力 工具 ,其 目的 是 为 了 在 反应 物 和 催化 剂 的 浓度 以 及 
反应 速率 之 间 建 立定 量 关 系 。 反 应 速率 是 反应 物 消失 的 速率 或 产物 生成 的 速率 ,反应 速率 随时 
间 而 改变 ,所 以 在 讨论 反应 的 真正 速率 时 ,通常 用 瞬间 反应 速率 来 表示 。 

如 全 反 应 速率 仅 与 一 种 反应 物 的 浓度 成 比例 , 则 反应 物 A 的 浓度 随时 间 上 的 变化 速率 为 


反应 速率 三 一 4LAJ/d 一 寻 A] 


服从 这 个 反应 速率 定律 的 反应 称 为 一 级 反应 。 二 级 反应 速率 和 两 个 反应 物 的 浓度 或 一 个 反应 物 
浓度 的 平方 成 比例 : 


—d[ A]/ds=&[A JL B] 
#LA]=[B], W 
—d[AJ/d =LA] 
动力 学 数据 只 提供 关于 决定 速率 步骤 和 在 它 以 前 各 步 的 情况 , 当 有 机 反应 由 两 步 或 两 步 以 
上 的 基 元 反应 组 成 时 , 则 反应 速率 定律 的 确定 一 般 比 较 复 杂 ,通过 平衡 近似 和 定 态 近似 法 等 简化 
方法 可 求 得 反应 的 表 观 速率 常数 。 
动力 学 研究 反应 机 理 的 常规 顺序 是 :提出 可 能 的 机 理 ,并 把 实验 得 出 的 反应 速率 定律 与 根据 
不 同 可 能 性 推导 得 到 的 反应 速率 定律 做 比较 。 从 而 排除 与 观测 到 的 动力 学 不 相符 的 机 理 。 
9. 过渡 态 


采用 过 湾 态 图 解 ,可 以 清楚 地 看 到 反应 的 热力 学 和 动力 学 的 表 观 。 下 面 通过 图 3- 2 和 图 3 一 3 
来 说 明 Syl 和 Sw2 反应 的 能 量变 化 。 
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从 图 3—2 中 可 以 看 出 反应 物 的 总 能 量 大 于 生成 物 的 总 能 量 , 是 放 热 反应 。 由 上 述 (8) 知 ， 
一 dLCH3Br]/dt 一 kLCH3BrjLOH ,反应 是 二 级 反应 。 


反应 进程 
图 3-2 省 甲 烷 水 解 能 量变 化 图 
从 图 3-3 中 可 以 看 出 反应 物 的 总 能 量 大 于 生成 物 的 总 能 量 ,是 放 热 反应 。 反 应 分 两 步 进行 ,出 


于 第 一 步 过 渡 态 能 量 高 ,所 以 它 是 决定 反应 速率 的 一 步 。 由 上 述 (8) 知 ,一 d[(CH;),CBr]/di= 
kL (CH, ); CBr | ,反应 是 一 级 反应 o 


(CH;),C'+ 
Br+ OH 


g, 7077 E =- (CH,),C 一 OH 
(CH3)3C 一 Br +Br 


+ 
OH 


反应 进程 
图 3-3 省 化 叔 丁 烷 水 解 能 量变 化 图 


10， 飞 秒 光 谱 方法 


飞 秒 光谱 ,一 个 使 化 学 人 感到 兴奋 不 已 的 新 学 科 领 域 。1999 年 诺 贝 尔 化 学 奖 授 予 了 埃及 出 
生 的 科学 家 Ahmed H Zewail, 以 表彰 他 应 用 飞 秒 光谱 方法 观测 到 分 子 中 的 原子 在 化 学 反应 中 如 
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何 运 动 ,为 整个 化 学 及 其 相关 科学 带 来 了 一 场 革命 。 

近年 来 ,科学 家 发 现 了 一 种 奇特 的 光 KELME KEL femtosecond, 简 写 fs)。 飞 秒 激光 
是 一 种 以 脉冲 形式 运转 的 激光 ,持续 时 间 非 常 短 , 只 有 几 个 飞 秒 ,1 fs=1X10 s, 它 比 利 用 电子 
学 方法 所 获得 的 最 短 脉 冲 要 短 几 千 倍 ,是 人 类 目前 在 实验 条 件 下 所 能 获得 的 最 短 脉冲 的 技术 
手段 。 

Zewail 小 组 是 在 实际 的 化 学 反应 过 程 中 ,用 飞 秒 光谱 方法 尽 可 能 地 给 正好 处 于 反应 过 渡 态 
的 分 子 摄像 ,其 快 的 程度 就 像 以 铁 钉 生 锈 为 基准 的 炸药 爆炸 速率 。 一 般 来 说 ,反应 分 子 中 的 原子 
完成 一 次 振动 的 时 间 间 隔 为 10 一 100 fs, 

首次 成 功 是 他 们 发 现 了 从 反应 物 到 生成 物 过 程 中 中 间 体 的 存在 。 为 了 理解 反应 过 程 中 的 机 
理 ,他 们 从 相对 稳定 的 分 子 或 分 子 碎片 (中 间 体 ) 开 始 ,利用 飞 秒 光谱 方法 捕捉 过 渡 态 中 的 分 子 或 
分 子 碎 片 ,使 反应 连续 起 来 。 

第 一 次 实验 是 分 解 ICN 一 ~I 十 CN ,整个 反应 在 200 fs 内 完成 ,在 I 一 C 键 即 将 断裂 的 时 候 ， 
Zewail 小 组 准确 地 “观察 到 ” 了 过 渡 态 ° 

通过 对 C.L, F, —C,F, + 21 的 实验 研究 表明 ,两 个 C 一 I 键 是 先后 断裂 的 ,而 不 是 协同 的 。 

I FF 


F F 
Y 4 > >— +21 
I F F 


F F 


在 研究 葵 与 双 原 子 分 子 L 的 反应 时 ,发 现 两 个 分 子 先 相互 靠近 形成 复杂 的 结合 体 ,激光 使 
一 个 电子 从 苯 环 发 射 到 L 分 子 上 ,形成 了 正 负电 荷 , 其 中 一 个 碘 原 子 与 葵 环 结合 ,同时 L. 共 价 键 
断裂 , 另 一 个 碘 原 子 离开 体系 。 整 个 反应 只 需 750 fs, 


ES h V "ë SS i I 
S7 I ~ 


用 飞 秒 光谱 方法 证 明 , 环 丁 烷 开 环 生成 乙烯 或 乙烯 闭环 形成 环 丁 烷 过 程 中 存在 中 间 体 ,寿命 
为 700 fs, WKI 3 一 4。 


+ HI 


图 3-4 环 丁 烷 开 环 生 成 乙烯 或 乙烯 闭环 形成 环 丁 烷 的 能 量变 化 
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再 一 个 利用 飞 秒 光谱 技术 的 典型 反应 是 Z, E 蜡 构 体 的 光 异 构 化 ,在 反应 过 程 中 ,两 个 茶 环 
彼此 是 同时 旋转 的 。 


男 一 个 重要 的 生物 学 例子 是 利用 飞 秒 光 谱 的 方法 可 以 解释 为 什么 植物 叶绿素 分 子 能 通过 光 
合作 用 有 效 地 进行 能 量 转换 。 

飞 秒 光谱 实验 技术 ,可 以 让 人 们 通过 “ 慢 动 作 ” 观 察 处 于 化 学 反应 过 程 中 的 原子 与 分 子 的 转 
变 状态 ,通过 计算 ,清楚 地 “看 ”到 每 一 个 转变 的 细节 ,从 根本 上 改变 了 我 们 对 化 学 反应 过 程 的 认 
识 , 是 从 反应 动力 学 向 反应 动态 学 的 研究 的 转变 。 


3.4 取代 基 效 应 


有 机 化 合 物 的 分 子 结构 和 反应 性 能 的 关系 ,是 有 机 化 学 研究 的 主要 课题 之 一 ,过 去 有 不 少 人 
对 分 子 结构 与 化 学 活性 的 关系 做 过 定量 处 理 ,其 中 应 用 最 广 的 是 Hammett 方程 。 


3.4.1 Hammett 方程 

Hammett 方程 是 表示 分 子 结构 与 化 学 活性 之 间 的 定量 关系 式 之 一 。1937 年 由 Hammett 
首先 提出 。 该 方程 在 有 机 结构 理论 中 有 很 重要 的 地 位 。 

1. Hammett 方程 表示 式 


Hammett 在 研究 葵 甲 酸 和 一 系列 对 位 或 间 位 取代 共 甲 酸 的 解 离 常数 和 这 些 羧 酸 的 酯 的 水 解 
常数 后 ,发 现 这 类 反应 的 热力 学 和 动力 学 行为 能 用 一 个 一 般 的 关系 式 相关 联 , 即 所 谓 的 Hammett 


方程 : 
Com + H, O — Cy +H; O* 
X X 


上 述 反 应 方程 式 表明 在 芳香 族 化 合 物 AW o| 35236 4k. 38 R , 若 不 含 取代 基 的 反应 物 的 反 
应 速率 常数 为 ee , 当 引 入 取代 基 后 ,其 反应 速率 常数 为 tx, 则 kx 与 & 之 间 有 如 下 关系 : 
jg&x 一 1gko 十 ap 


式 中 ,a 是 一 个 常数 ,代表 取代 基 的 电子 效应 (包括 诱导 效应 、 共 示 e 效 应 和 场 效 应 ) , 它 只 与 取代 基 
的 性 质 及 其 在 茶 环 上 的 位 置 (如 邻 位 、 间 位 、 对 位 ， 有 关 , 称 为 取代 基 常 数 ( 取 代 基 特性 参数 或 取代 
基 极 性 参数 ) ,o 为 负 值 代 表 取 代 基 的 电子 效应 是 给 电子 的 ,o 为 正 值 时 则 代表 取代 基 的 电子 效应 
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是 吸 电子 的 ;po 也 为 常数 ,其 值 取决 于 反应 的 性 质 和 反应 的 条 件 , 称 为 反应 常数 (反应 特性 常数 ) 。 
Hammett 方程 的 即 一 种 表示 形式 是 描述 反应 平衡 常数 的 关系 , 即 


lgKx =lgK, op 


式 中 ,K。 为 不 含 取代 基 的 反应 物 的 平衡 常数 ;Kx 为 含 取代 基 的 反应 物 的 平衡 常数 。 规 定 氧 的 o 
值 为 0. 00, 苯 甲酸 和 取代 葵 甲 酸 的 水 溶液 在 25 下 电离 反应 的 p 为 1。 


2. 反应 常数 ,p 


Pp 是 反应 的 特征 常数 ,也 称 为 反应 常数 ,是 表征 反应 对 取代 基 极 性 效应 敏感 度 的 一 种 量度 ， 
其 数值 随 反 应 类 型 而 变 ,与 取代 基 X 的 性 质 无 关 。 正 的 p 值 反映 出 吸 电子 取代 基 使 反应 速率 加 
快 ,而 给 电子 取代 基 使 反应 速率 减 慢 。 反 之 , 吸 电子 基 团 使 反应 减 慢 时 的 反应 出 现 负 的 p 值 。 不 
管 o 值 是 正 或 负 , 它 的 绝对 值 越 大 ,表明 反应 对 取代 基 敏 感性 越 大 。 通 常 其 范围 在 0 士 4 2 EJ, 
Hammett 定义 葵 甲 酸 在 25 心 水 溶液 中 的 电离 反应 为 指定 的 参考 标准 反应 ,wo 值 是 十 1。 根 据 过 
渡 态 理论 ,反应 速率 与 过 渡 态 的 结构 及 电荷 分 布 有 关 。% 值 也 反映 了 过 渡 态 与 基态 相 比 电荷 增 
加 或 减少 的 情况 及 反应 对 取代 基 电 子 效应 的 要 求 。 正 的 p 值 表示 反应 中 心 在 反应 过 程 中 有 负电 
HTE , £ Hi B Z NB 9k E gk f# o= 2. 50, 反 映 出 这 一 反应 受 了 到 代 基 影响 的 程度 比 苯 甲酸 大 ,而 且 
吸 电子 取代 基 会 使 反应 速率 加 快 。 

除了 温度 影响 外 ,o 值 的 大 小 还 与 所 用 溶剂 有 关 , 苯 甲酸 在 乙醇 中 解 离 的 。 值 为 1. 96 ,这 可 
解释 为 由 于 乙醇 对 羧 酸 负离子 的 溶剂 化 作用 不 如 水 ,因此 取代 基 对 羧 酸 负离子 的 稳定 性 影响 作 
用 更 大 一 点 。 此 外 ,wp 值 也 是 各 种 因素 综合 传递 电子 能 力 效应 的 衡量 ,如 下 面 几 个 化 合 物 解 离 反 
应 的 o 值 : 


Yo Ç 2 emco:n (qemen co: y 
x X X X 
1. 00 0. 49 0. 21 


它 表 明 电 子 效应 在 侧 链 传递 中 逐渐 衰弱 ， BARET A E fe sm 一 样 。 
R 3 一 1 列 出 了 一 些 反 应 的 反应 常数 (o) 。 


表 3-1 一 些 反 应 的 p 值 (2ST) 


反应 溶剂 e 
ArCO;, H == ArCO; + Ht H:O 1. 00 
ArCO, H == ArCO; +H* C, H, OH l 1. 57 
ArCH: CO, H == ArCH; CO; + H* H:0 0. 49 
ArOH == ArO- 十 五 + H,O 2. 26 
ArCO;: EtT OH- == ArCO; 十 EtOH 85%EtOH/H,O 2. 50 
ArCO, H+ MeOH == ArCO, Me+ H, O Ce H, — 0. 52 
ArNH: 十 PhCOCl ==ArNHCOPh+ HC! Ce He 一 3. 21 
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续 表 

反应 溶剂 D 
ArCOC1l+ PhNH; == ArCONHPh C, H, 1.18 
ArCMes C] == ArC+ Me, +C] 90% Me, CO/H, O — 4. 54 
ArCH;Cl+ H,O == ArCH, OH+ HCI 50% Me: CO/ Hi O —1. 69 
ArNH;—== ArNH, + Hš H; O 3. 19 


3. 取代 基 常 数 ,o 


o 称 为 取代 基 常 数 , 它 取决 于 取代 基 的 种 类 及 其 位 置 , 而 与 反应 类 型 及 反应 条 件 无 关 。 由 
Hammett 方程 式 可 知 ,只 要 测定 茶 甲 酸 和 取代 茶 甲 酸 在 25 水 溶液 中 的 电离 常数 就 能 得 到 某 
种 程度 的 o 值 , 它 定 量 地 给 出 XX 在 某 位 置 时 C— X 键 上 由 极 性 产生 的 诱导 效应 和 场 效 应 以 及 通 
过 大 + 键 体 系 传递 的 共 二 效 应 的 总 量度 。 吸 电子 取代 基 能 促进 莱 甲 酸 解 离 ,它们 的 o 被 定 为 正 
值 。 反 之 ,o 为 负 值 的 都 是 给 电子 取代 基 。 

同样 的 取代 基 其 o 值 随 取代 位 置 而 异 有 时 甚至 符号 也 相反 。 例 如 , 间 和 对 产 基 苯 甲 酸 乙 酯 
的 碱 性 水 解 反应 中 ,OH - 对 酯 痰 基 的 进攻 是 决定 反应 速率 的 步骤, 吸 电子 效应 有 利于 此 反应 ,并 
可 稳定 过 渡 态 及 带 负 电荷 的 中 间 体 , 故 羟基 的 on — 0. 12, 反 映 出 羟基 在 间 位 取代 是 吸 电子 的 诱 
FEH. MEK o =—0. 37, 这 反映 出 对 位 羟基 的 吸 电子 诱导 效应 小 于 羟基 给 电子 共 罗 效 应 ， 
对 位 羟基 不 利于 稳定 过 渡 态 和 带 负 电荷 的 中 间 体 ,水 解 速率 要 比 未 取代 的 母体 化 合 物 慢 。 

o 值 的 大 小 常常 可 以 用 电子 效应 来 解释 ,取代 基 CI 的 cc ,是 因为 对 位 Cl 的 给 电子 共 斩 
效应 抵消 了 一 部 分 诱导 的 吸 电子 效应 。 而 NO, 的 s, <, ,是 因为 对 位 的 硝 基 诱导 效应 和 共 轿 效 
应 均 是 吸 电 子 的 , 间 位 的 硝 基 只 有 诱导 效应 是 吸 电 子 的 , 吸 电子 的 共 生 效 应 较 小 。 间 位 的 OMe 
取代 基 的 吸 电子 诱导 效应 使 s 具 有 正 值 ,但 对 位 的 OMe 给 电子 共 斩 效 应 远大 于 它 的 吸 电 子 诱 导 
效应 ,使 s 成 了 负 值 。 甲 基 的 o 值 是 负 的 ,这 是 因为 “ 超 共 罗 ” 作 用 大 于 甲 基 的 豚 电 子 的 诱导 
效应 。 | 
有 了 各 种 取代 基 的 e 值 后 ,通过 Hammett 方程 就 可 以 测 出 各 种 反应 的 o 值 。 知 道 了 一 个 反 
应 的 o 值 后 ,可 以 利用 Hammett 方程 计算 该 反应 的 反应 速率 常数 。 然 而 它 最 主要 的 应 用 是 可 以 
提供 有 机 化 合 物 的 物理 性 质 和 某 一 反应 机 理 的 有 关 信 息 , 了 解 有 关 过 渡 态 的 结构 及 研究 取代 基 
对 反应 的 影响 。 下 面 举 几 个 例子 来 分 析 一 下 。 

二 芳 基 氯 甲 烷 在 乙醇 中 溶剂 解 反应 的 o 值 为 一 5.0, 这 说 明 给 电子 基 有 利于 此 反应 ,在 反应 
中 决定 反应 速率 的 步骤 是 正 离子 的 机 理 历 程 。 


Ph | Ph Ph 
| — CI | CHOH | 

kan 二 一 一 一 = A — Ar Oc H; 
H H H 


68- 葵 基 溴 乙 烷 在 RO 作用 下 发 生 的 消除 反应 具有 较 高 的 o 值 为 十 2. 1, 说 明 其 过 渡 态 中 存 
在 较 多 碳 负 离子 特性 。 
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A HAR Z BB pk FE 7k E 4B, ay Nz. o = 2.50, X EE PB b R i rh R 40 32 r AMER, JÁ o 
WE, P- 2 E th së 52 r aE 32 2 R, AE — JE 52 u th 35 3_E BJ 25 a T3t ATF OEt- 的 离 去 ,如 
果 这 一 步 是 决定 反应 速率 步骤 的 话 , 其 o 应 为 负 值 。 

O o- 9 


| OH- | 


OH 


F Rk 28 Hi Ek 4 52 W BJ o f8 29 — 2. 69 , Dk #& BH 3Ë R L J T. E Bj — XT tš + B: Y Bk REEERE 
反应 速率 步骤 ,给 电子 基 使 氮 正 离子 得 到 稳定 ,反应 机 理 为 


较 小 的 p 值 常 反映 出 可 能 涉及 的 一 个 自由 基 过 程 或 很 少 电荷 影响 的 过 渡 态 结构 ,而 。 值 的 
突然 变化 可 能 反映 出 取代 基 电 子 效 应 的 变化 影响 到 反应 机 理 的 变化 。 

荃 胺 与 毛 甲 酸 乙 酯 的 反应 在 Hammett 图 上 出 现 一 个 向 上 目的 折线 (图 3—5) ,取代 基 是 吸 电 
子 基 时 o 一 一 1. 6, 而 给 电子 基 时 的 p 二 一 5. 5。 给 电子 取代 基 使 一 NH; 亲 核 性 增加 ,及 EK, k 
为 决定 反应 速率 步骤 ,消除 反应 中 心 为 正 , 给 电子 基 有 利于 反应 加 速 。 而 吸 电子 基 使 有 成 为 决 
定 反应 速率 步骤 ,一 NH: 在 酯 普 基 上 加 成 ,反应 中 心 为 正 。 取 代 基 的 给 ( 吸 ) 电 子 性 能 使 两 步 反 
应 的 决定 反应 速率 步骤 不 同 ,但 给 电子 基 团 总 的 趋势 是 使 反应 加 速 。 


| 
EN H—N—C—0O- 


| 
SE om. Pi 一 CD = O° 


AE ARRETE Z, B bk EAR F t 应 ,在 ， Hammett 图 上 也 会 出 现 一 个 向 
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上 四 的 折线 ,一 NO; .一 CFs .m—C] 等 强 吸 电子 基 在 一 直线 上 ,p 王 一 1. 46, 表 明 反 应 被 吸 电子 基 
团 减 速 ,推测 反应 为 SN2 历程 。 因 为 对 溴 苯 矿 酸 是 一 个 较 好 的 离 去 基 团 , 随 着 它 的 离 去 C 一 OAc 
键 逐渐 生成 ,但 离 去 速率 更 快 一 点 ,反映 出 吸 电子 基 不 利于 反应 。 但 当 取 代 基 变 为 给 电子 基 团 
时 ,速率 明显 增加 ,但 其 e 值 与 吸 电 子 基 团 在 一 条 线 上 ,向 上 弯曲 ,这 表明 随 着 葵 环 上 电子 云 密度 
的 增加 , 葵 环 也 具有 一 定 亲 核 性 ,可 与 OAc 竞争 进攻 形成 环 状 茶 桥 正 离子 中 间 体 ,这 是 一 步 决 
定 反 应 速率 步 又 ,接着 OAc 进攻 生成 酸 解 产 物 ,这 一 机 理 也 受到 其 他 实验 结果 的 支持 。 


OAc OAc 
H,C—CH-—CHCH; H, C—CH—ĊCH; H; C CH CHCH, 
Ò bes OAc- OBs _OBs 
X X X 
OAc 
H; C—CH—CHCH, H, C—CH—CHCH, H, C CH CHCH, 


| 


Ò OBs OBs- OAc- 
X X 


从 上 面 这 些 例子 可 以 看 出 ,如 果 p 受 取代 基 的 影响 (或 a 受 反 应 的 影响 ) 发 生变 化 时 ,会 造成 
ER Hammett 图 是 曲线 而 不 是 直线 ,取代 基 与 反应 中 心 的 直接 共 堪 会 引起 o 的 变化 ,o 的 改变 
常 是 由 于 反应 机 理 或 决定 反应 速率 步骤 的 改变 引起 的 ,故而 显示 曲线 的 Hammett 图 往往 能 比 
正常 的 Hammett 图 提供 更 多 的 有 关 反 应 机 理 的 信息 ,但 反应 机 理 的 复杂 性 并 不 是 产生 偏差 的 
唯一 原因 。 | 

上 面 介绍 的 这 些 反 应 中 ,取代 基 都 是 位 于 侧 链 反 应 基 团 的 间 位 或 对 位 ,反应 体系 中 刚性 的 芳 
环 不 存在 构象 的 变化 ,取代 基 与 反应 基 团 之 间 无 空间 作用 ,它们 的 吸 或 给 电子 效应 是 通过 极 化 度 
较 大 的 二 体系 传递 的 。 当 取代 基 位 于 邻 位 时 , 则 由 于 较为 靠近 反应 中 心 不 仅 有 电子 效应 ,还 有 复 
杂 的 空间 效应 影响 ,后 者 在 各 种 不 同 的 反应 中 程度 各 不 相同 ;脂肪 族 化 合 物 则 由 于 构象 变化 的 原 
因 较 为 复杂 ,它们 都 不 适用 Hammett 方程 式 。 

对 取代 基 效 应 的 定量 研究 进一步 发 现 ,在 取代 基 和 反应 中 心 有 可 能 发 生 直 接 共 轿 作用 的 许 
多 反应 中 ,标准 的 o 值 也 不 适用 。 这 是 因为 在 所 研究 的 反应 中 极 性 效应 和 共 红 效应 的 相对 大 小 
与 标准 反应 茶 甲 酸 酸 解 不 一 样 , 它 们 的 共 思 效 应 对 取代 基 效 应 的 贡献 比 标准 反应 的 大 ,在 茶 甲 酸 
的 解 离 反应 中 取代 基 是 没有 共 亏 效应 的 。 但 下 面 的 反应 是 存在 共 轿 效应 的 ， 


X 


CH; CH, CH, 

| 一 Gl | | 
OO 

CH, CH; CH; 


N E , ARA #5 Pj 52 W rh tU i Br 82 3tša E A O A AR EA Oe 3E HH E A EL o (Ë , Z] 
的 数据 点 不 会 与 原来 一 样 ,这 就 有 必要 建立 另 一 套 取 代 基 常数 of la , ct EATR 
较 强 的 对 位 取代 基 如 一 OMe 等 ,而 o 是 吸 电子 共 斩 效 应 较 强 的 对 位 取代 基 如 一 NO, 等 。ot 是 
以 上 述 反 应 在 25 CA 90%% 丙 酮 水 溶液 中 为 标准 反应 ,o- 是 以 对 硝 基 荣 酚 的 电离 为 标准 反应 所 
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得 的 数值 。 一 般 只 有 那些 给 或 吸 电子 共 罗 效 应 较 强 的 取代 基 的 o 或 与 o 值 有 差别 , 间 位 取代 
基因 为 没有 共 思 效 应 ,o 值 变化 不 大 。 表 3 一 2 列 出 常见 取代 基 常 数 。 


表 3-2 常见 取代 基 常 数值 
取代 基 NMe， NH: OH OCH; CH, C H; Cs H; l SiMe, H 


op 一 0.83 —0.66 一 0.37 一 0.27 一 0.17 一 0.15 一 0.01 一 0.07 0 
Gm 一 0.21 一 0.16 0.12 0.12 ”一 0.07 一 0.01 006 一 0.04 0 
Op 一 1.7 —1.3 一 0.92 一 0.78 一 0.31 一 0.30 一 0.18 
nM 0.05 —0.06 

取代 基 F Cl Br I COH CO,H CN NO, N+Me, Nz 
op 0. 06 0. 23 0. 23 0.18 0. 45 0. 50 0.56 0. 78 0. 82 1.9 
Gm 0. 34 0. 37 0. 39 0. 35 0. 37 0. 38 0.56 0.71 0. 88 1. 7 
op —0.07 0.11 0.15 0.13 0.79 
Oy 0. 35 0. 4 0. 40 0. 36 0. 67 
op 0. 68 0. 87 0. 90 1.24 3.0 


KE, HRKI o E5 Hammett 方程 不 在 一 条 直线 上 时 , 除 机 理 原 因 和 测量 误差 外 ,也 很 有 
可 能 是 由 于 采用 了 不 正确 的 c 值 之 故 。 而 用 另 一 套 值 可 以 获得 较 好 的 线性 关系 时 ,这 就 提醒 
我 们 过 渡 态 中 反应 中 心 与 取代 基 存 在 明显 的 共 轿 效应 。 如 取代 莱 乙 烯 水 合 反 应 的 o= 一 3.58， 
o 较 好 符合 线性 关系 ,这 反映 出 水 合 是 分 步 进行 的 而 并 非 协同 ,因为 前 者 的 历程 在 某 基 碳 上 有 
正 电 荷 与 茶 环 共 斩 。 对 位 取代 基 通 过 共 生 效 应 影响 到 这 一 中 心 。 一 般 的 动力 学 方程 是 难以 将 这 
两 个 过 程 区 分 开 来 的 ,因为 它们 都 是 二 级 反应 。 


H H 
HsO+ | H0 | 
CH 一 CH， (een 一 > C 一 CH， 
X X 十 X | 
OH 


3.4.2 Hammett 方程 的 应 用 


例 1 已 知 在 25 人 C 水 溶液 中 ,肉桂 酸 电离 反应 的 反应 常数 p= 十 0. 47, 电 离 常 数 Ks = 3. 65 x 
10 ,取代 基 的 o, so, 一 0.78,m-we 三 一 0.069。 求 对 硝 基 肉 桂 酸 电离 常数 和 间 甲 基 肉 桂 酸 电离 
常数 。 

解 :对 硝 基 肉 桂 酸 电离 常数 和 间 甲 基 肉 桂 酸 电离 常数 可 由 Hammett 方程 求 之 。 


lg(K,-so, /Ku) — pop-No, 一 0. 47 X0. 78=0. 37 


则 天 -No, =8.49X10 
lg(K,_me/ Kya)=pon_me—=0.47X(—0.069)=—0. 032 
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则 K „p-m =3. 39X107" | 

与 肉桂 酸 相 比 ,对 硝 基 肉 桂 酸 电离 常数 比 肉 桂 酸 电离 常数 增 大 了 近 100 000 fA , E fv H! 38 ffi 
生物 的 电离 常数 略 有 减 小 。 

例 2 已 知 茶 甲 酸 乙 酯 水 解 时 p 二 2. 38,ko 二 2X10”“。 求 间 硝 基 蔡 甲酸 乙 酯 的 反应 速率 常 
£ k. E. 

解 : 查 表 知 on-no, 二 0. 71, 代 入 Hammett 方程 


lgk,/k. =o p=0.71X2.38 


R /b =49, kap ™=98X10 tmol l1ss"1 


思考 题 
ArCH, CF, ArCH, CHF, ArCH, CH, F 
p= 十 4. 04 o 一 十 3. 56 o 一 十 3. 24 


(Depuy C H,Schultz A L. J Org Chem. 1974,39:878. ) 


2. ERERERARA A -的 水 溶液 中 分 解 反应 可 能 有 如 下 两 种 历程 ,利用 何 种 实验 可 以 区 别 这 两 种 历程 。 


Jn3 1: 
A 
“í 
OO™ OO ` 
HsO | OH 
x (OY 
历程 2; 


+ 
ñ N=N OH 
N=N S + 
Os no Qon O ean 
+ . 
; N=N A 
N= q 
Q C Os 


(Swain C G,Sheats J E. J Am Chem Soc. 1975 ,97 ;783. ) 


1. 如 何 证 明 下 列 反应 是 发 生 分 子 内 重 排 ? 
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OCH, CH—CH; OH 
CH: CH=CH, 
A 

v Ô A, 

OCOCH, OH 

A 
(2) 一 一 
COCH, 


OH 


3. 已 知 对 氛 某 甲酸 的 pK, 为 3. 98, 某 甲酸 的 pK, 为 4.19, 计 算 对 毛茶 甲酸 的 og 值 。 
4. 利用 表 3 一 ] 和 表 3 一 2 计算 对 省 苯 毛 水解 速 率 比 对 硝 基 节 氨 水 解 速率 快 的 倍数 。 


习题 参考 答案 长 = - 


1. 解 : 
(1) 将 两 个 结构 类 似 的 物质 混在 一 起 加 热 , 检 查 生 成 产物 的 种 类 ,如 发 生 下 列 反应 是 分 子 内 重 排 , 即 产物 中 
检测 到 两 种 主要 物质 。 


CH, 
OCH,CH=-CHCH, OCH; CH=CH, OH OH | 
CH, CH=CH, CH—CH==CH, 
CH, CH, 
如 产物 中 检测 到 四 种 主要 物质 ,说明 发 生 了 分 子 间 重 排 ， 
CH, 
OCH, CH=-CHCH, OCH: CH=CH, OH OH | 
CH; CH=CH, CH—CH=CH, 
+ _ 全， 十 十 
CH; CH, 


CH, 
OH | OH 
CHCH==CH, CH,—CH=-CH, 
+ 
CH, 


(2) 采用 同样 的 方法 可 以 证 明 反 应 是 发 生 在 分 子 内 部 。 
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2. 解 : 通 过 检测 两 种 物质 的 产物 , 即 可 得 到 结果 。 


CH, CH; CH; 

g-o" 
bH 主要 产物 次 要 产物 
CH, CH; CH; 


次 要 产物 主要 产物 


3， 解 : 
a= lg saa =]gK,-a —lgK4 =0. 21 
( 查 表 为 0. 23) 
4. 解 : 查 表 知 o 三 一 1.69,c (NO:)=0. 78 op =0. 23 ,分 别 代 人 Hammett 方程 ， 
K, w __ K 5-10, — 
lg K, (TL 69) C0. 23) lg K, =(— 1. 69) (0. 78) 


IgK,-, —lgKu = — 0. 39 lgK,-no, —lgKu =— 1.32 
lgeKu =1]gK,-x, +0. 39 lgKu =lgK,-no, +1. 32 
lgK,_s: +0. 39=]gK,-_so, +1. 32 
lgK,-= —IgK,_so, 一 0. 93 


Koe 一 8.5 


K,-so, 
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有 机 化 合 物 中 ,用 原子 或 元 素 周围 电子 云 密度 变化 即 电子 对 的 偶 移 情况 来 描述 氧化 还 原 反 
应 ,常用 氧化 数 来 描述 这 一 结果 。 当 然 , 用 元 素 周 围 电子 云 密度 的 变化 来 描述 氧化 还 原 反 应 也 存 
在 一 些 不 足 ,主要 是 由 于 元 素 的 电 负 性 不 同 ,一 些 元 素 的 变化 也 引起 电子 云 的 偏 移 , 但 并 不 是 氧 
化 还 原 反 应 ,如 ROH 形成 RCI 的 反应 等 。 但 总 的 说 来 要 比 有 机 物 获 得 氧 或 失去 氨 的 反应 称 为 
氧化 反应 ` 有 机 物 得 到 氢 或 失去 氧 的 反应 称 为 还 原 反应 的 传统 概念 进步 了 许多 。 


4.1 几 种 典型 的 反应 历程 


在 有 机 氧化 还 原 反 应 中 ,由 于 化 学 键 的 变化 多 种 多 样 ,氧化剂 .还原 剂 的 种 类 繁多 ,同一 反应 
物 , 当 采 用 不 同 的 氧化 剂 或 还 原 剂 时 ,反应 历程 可 能 差别 很 大 。 目 前 ,由 于 氧化 还 原 反 应 还 不 像 
取代 反应 、 加 成 反应 、 消 除 反 应 等 那样 可 系统 地 归纳 出 一 般 的 反应 历程 ,所 以 本 书 在 这 里 只 能 列 
出 一 些 范 围 稍 广 的 有 代表 性 的 几 种 反应 。 


4.1.1 和 氧 负离子 转移 历程 


用 LiAIH, LiAlHCOH): .NaBH, , (BH,), 还 原 有 机 化 合 物 时 ,反应 中 发 生 了 和 氢 负 离子 的 转 
移 。 例 如 , 醛 酮 的 还 原 反 应 ; 


O 
| 


es LiAIH, Ein 


4.1.2 和 氧 原子 转移 历程 


醛 在 硫 醇 溶液 中 及 自由 基 存 在 下 ,发 生 脱 羟基 还 原 的 反应 ,就 发 生 了 氨 原 子 的 转移 ,这 里 自 
由 基 引 发 剂 是 必要 的 , 硫 醇 是 毛 原 子 给 予 体 。 


R* 十 RSH —> RH+-R'S* 
RCHO 十 R'St — R—C* 十 RSH 
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4.1.3 电子 直接 转移 历程 


在 有 机 氧化 还 原 反应 中 ,有 时 存在 着 电子 直接 转移 的 历程 ,自由 基 的 氧化 还 原 反应 ,负离子 
失去 电子 被 氧化 , 正 离子 得 到 电子 被 还 原 的 反应 ,电解 氧化 还 原 均 属 于 这 一 历程 。 例 如 ,Birch 还 
原 是 一 种 电子 直接 转移 过 程 。 


Na + NH;( 液 ) —— Na! (NH,) + e (NH;) 
C C; Hs OH 
Q+. — O a = Q a 四 a 


4.1.4 形成 酯 的 中 间 体 历程 


很 多 有 机 物 的 氧化 作用 生成 了 酯 的 中 间 体 ,再 由 酯 中 间 体 进一步 裂解 生成 氧化 产物 。 这 种 
酯 中 间 体 一 般 为 无 机 酸 酯 。 


l 


A—C—B 一 > A—C—B +Z + H* 
:0 _z 
酯 中 间 体 产物 
式 中 ,Z 通常 为 CrO, H.MnO, 等 。 
烯烃 用 高 锰 酸 钾 、 四 氧化 铁 氧 化 为 邻 位 二 醇 , 醇 被 铬 酸 氧 化 成 醛 酮 , 邻 位 二 醇 被 高 碘 酸 或 四 
乙酸 铅 氧化 成 为 醛 酮 ,以 及 醛 用 高 锰 酸 钾 或 重 铬 酸 毛 化 成 酸 等 都 生成 了 酯 中 间 体 。 现 仅 举 伯 醇 
被 铬 酸 氧化 成 酮 为 例 ; 


H H 
| > # |. 
yF + HCrO; + H* 二 一 RR 

OH OCrO, H 

H 

| ë , 

R—C—R + B—— RR + HCrO; + + H—B 
O—CrO, H 
4.1.5 加 成 一 消除 反应 历程 
酮 类 化 合 物 可 被 二 氧化 硒 氧 化 成 a 一 二 酮 。 
O O O 


| oso S | 1 
R—ÇC—CH,—BR R-—C—C—R' 
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ap- 不 饱和 醛 酮 与 碱 性 过 氧化 物 反 应 时 ,其 反应 机 理 是 经 过 加 成 -消除 历程 。 


4.2 有 几 种 典型 的 氧化 还 原 反 应 


4.2.1 涉及 立体 化 学 的 氧化 还 原 反 应 


1. 烯烃 的 环 和 氧化 反应 


实验 室 中 常用 有 机 过 酸 作 环 氧 化 试剂 ,如 过 氧 乙酸 .过 氧 葵 甲 酸 、 间 氯 过 氧 苯 甲 酸 SAA 
乙酸 等 。 烯 烃 与 过 氧 酸 形成 环 氧化 物 的 反应 机 理 如 下 : 


ZOT OH | OH 
O 一 No—o `o—o- 
+/OH x OH N Z 
R 一 CA C g | S i O ° 
| + | ——R-C3Ce[ 一 ~- R 一 C + OXi 
0 C riy `o C 
>° “SN of c ZN 
No 
环 氧 化 反应 是 顺 式 加 成 , 环 氧化 物 仍 保留 原来 烯烃 的 构 型 ， 
H H H H 
=< + CH, CO; H 一 > 入 一 人 + CH;CO,H 
HC cu, H, Y Cu, 入 
H CH, H CH, 


> + CHCOH — 2 X +CHCOH 
HC H 3 3 HC WY 3 2 


环 氧 化 反应 是 立体 专 一 性 的 反应 (stereospecific reaction), 所 谓 立 体 专 一 性 的 反应 ,是 指 立 
体 化 学 上 有 差别 的 反应 物 ,给 出 立体 化 学 上 相关 的 有 差别 的 产物 ;如 环 氧化 反应 是 立体 专 一 的 顺 
式 加 成 反应 。 


2. 烯烃 与 高 斤 酸 钾 、 四 氧化 钱 的 反应 


将 高 锰 酸 钾 的 稀 水 溶液 滴 加 到 烯烃 中 ,在 低温 (一 5 'C) 下 反应 ,其 结果 得 顺 式 加 成 的 邻 二 
醇 。 以 环 已 烯 为 例 说 明 : 


72 第 4 章 ”氧化 还 原 反应 


O — ”和 + MnO, 
ON O `M H H 
M Z "N. ÓH OH 
AN Ó OK 
O O` K+ 33% MnO; + MnO, 


顺 一 1,2 一 环 已 二 醇 


高 锰 酸 钾 与 环 已 烯 顺 式 加 成 ,得 到 环 状 中 间 体 ,此 环 状 中 间 体 很 快 水 解 得 顺 -1,2- 环 已 二 醇 。 
用 四 氧化 狐 (OsO,) 在 非 水 溶剂 如 乙 配 、 四 和 氨 哮 喃 中 也 能 将 糊 烃 氧化 成 顺 式 加 成 的 邻 二 醇 : 


十 + O0; 
O P `o, H H 
O Z "N. OH OH 
As、 Ó OK: 
O O- Kt 顺 邻 二 醇 


四 氧化 钱 是 一 个 很 贵 的 试剂 , 较 经 济 的 方法 是 用 HO 及 催化 量 的 OsO, ,先是 OsO, 与 烯 
烃 反 应 ,OsOs 被 还 原 为 OsO; ,OsO; 与 H,O: 反应 再 产生 OsO, ,如 此 反复 进行 ,直到 反应 完成 。 
OsO, 与 烯烃 反应 , 产 率 几 乎 是 定量 的 ,但 毒性 很 大 ,一 般 用 于 很 难得 到 的 烯烃 的 氧化 ,并 仅 进行 
小 量 操作 , 


4.2.2 涉及 重 排 的 氧化 还 原 反 应 


L. Cannizarro 反应 


没有 -和 氢 原 子 的 醛 类 在 碱 性 介质 中 发 生 歧 化 ,生成 醇和 酸 的 反应 , 称 为 Cannizarro 反应 。 
例如 , 邻 二 葵 甲 醛 在 碱 的 作用 下 ,生成 邻 羟 基 苯 甲酸 盐 , 而 后 关 环 形成 内 酯 。 


N: E HE 
没有 -AT BJ a —— K ER PE dr JE rh Z: #E k k E HE , #E PË RE 308 O 5 Ni , 称 为 -二 酮 重 


HIS Ww. in, 3E — ZEH.: 
Q 0 
Co ost] 
O 


NaOOC 
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3. Villiger 氧化 
氧化 剂 可 使 酮 插入 一 个 氧 成 酯 ,这 个 反应 称 为 Villiger 反应 。 反 应 过 程 如 下 : 
š 
RCR' + RCOOH —— R—C—R' —— RCOR' + RCOH 
OO—CR 


三 氰 这 氧 乙 酸 是 最 好 的 氧化 剂 ,这 类 氧化 剂 的 特点 是 反应 速率 快 , 产 率 高 。 此 氧化 剂 经 常用 
于 由 环 酮 合成 内 酯 的 反应 ,内 酯 是 分 子 内 的 闭 基 和 羟基 进行 酯 化 失 水 的 产物 。 例 如 ， 


CH; 00C; H; O 
@ Ta 


对 于 不 对 称 酮 , P 2E P 22 38 PHH AS i] ,两 个 基 团 均 可 迁移 , 基 团 迁 移 能 力 的 顺序 是 : 


R,C— > RCH > @ > G > 4 > > RCH,— > CH, 


如 迁移 基 团 是 手 性 碳 原子 ,其 构 型 保持 不 变 。 


4.2.3 特殊 的 氧化 还 原 反 应 


1. 烯烃 奥 毛 化 反应 


烯烃 在 惰性 溶剂 如 CCl 中 、 低 温 下 通 人 臭氧 ,可 发 生 加 成 反应 ,生成 臭氧 化 物 ,经 进一步 处 
理 , 分 解 成 醛 . 酮 或 醛 . 酮 混合 物 ,总 的 结果 是 烯烃 的 双 键 被 氧化 裂解 。 臭 氧 与 烯烃 首先 发 生 环 加 
成 反应 ,其 过 程 如 下 : 
i x O 
| o — d b — 2 
~d `o o 
WAKRA. 49 3 Bj 4° PR 35 6 j HO, ,如 有 一 CHO, 则 一 部 分 被 H,O, 氧化 为 酸 ,得 


E . 酸 混合 物 ,为 避免 醛 被 氧化 ,在 用 水 或 酸 分 解 时 常 加 入 Zn, tE HO: 与 Zn 结合 成 Zn(OHD; ;也 
可 以 用 二 甲 硫 醚 (CHsSCH;) 形 成 二 甲 亚 砚 (CH,SOCH,)， 


2. Oppenauer 氧化 


选择 性 氧化 醇 的 方法 叫做 Oppenauer 氧化 法 , 即 在 碱 如 三 级 丁 醇 铝 或 异 丙 醇 铝 的 存在 下 ， 
二 级 醇和 丙酮 (或 甲乙 酮 \ 环 己 酮 ) 反 应 ,有 时 需 加 入 莱 或 甲 莱 作 溶剂 , 醇 把 两 个 氨 原 子 转移 给 丙 
酮 , 醇 变 成 酮 ,丙酮 被 还 原 成 异 丙 醇 。 该 反应 的 特点 是 ,只 在 其 和 酮 之 间 发 生 氧 原子 的 转移 ,而 不 
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涉及 分 子 的 其 他 部 分 。 所 以 在 分 子 中 含有 碳 一 碳 双 键 或 其 他 对 酸 不 稳定 的 基 团 时 ,利用 这 一 法 
较为 适宜 。 | 
醇 铝 可 用 下 法 制备 : 


HgCl 
3(CH:)COH+ Al — E °, [C(CH:) CO]: Al+ H, 


反应 举例 如 下 : 


OH 


O 
AI[OC(CH;); J): | 


R | 
gZ CHOH + CH,CCH, ===, RCR + CH CHCH: 


OH CH, O CH, 
| | AIÇOC(CH:); Js | | 
CH, CHCH=CHCH==CCH==CH, -~in CH, CCH==CHCH==CCH==CH, 
? O OH 


| AI[OC(CH;); J: | | 
CH,CH,CH,CH=CHCHCH, + CH,CCH, ===. CH; CH; CH;CH=CHCCH,; +CH, CHCH, 


3. RRE SA 


网 代 烷 中 元 素 可 以 被 氢 还 原 为 烷烃 ,还 原 试 剂 很 多 , E| RTEA 3 29 3%⁄ 34 59 EA A 88 
(LIAIH,) , 它 是 个 很 强 的 还 原 剂 ,所 有 类 型 的 押 代 烃 包 括 乙 烯 型 贞 代 烷 均 可 被 还 原 , 还 原 反 应 一 
般 在 乙醚 或 四 和 氧 叶 哺 (THF) 等 溶剂 中 进行 : 


CH: (CH, CH,Br 一 全 CH, (CH;) CH, 
72% 
氢化 锂 铝 (LiAIH, HRAN ATH) UN sk A sú £= W ES BJ Jr s YE A 38 2 UR] BE k pq fü 
peP BJ bu 3 , pi N + fE 292 88 E 3£ Hi ,一 级 卤 代 烷 反应 性 能 较 好 ,所 得 产物 构 型 转化 ,因此 认为 按 
SN2 机 理 反 应 。 二 级 网 代 烃 也 可 用 此 法 还 原 ,三 级 讽 代 烷 易 发 生 消除 反应 ,不 适用 此 法 。 
使 用 其 他 还 原 剂 如 锌 和 盐酸 、 氧 碘 酸 或 采用 催化 氢 解 等 方法 均 可 将 卤 代 烷 还 原 。 例 如 


Zn 十 HCl 
CH, (CH: 71 CH,I — CH, (CH, Ja CH; 


85% 
CIH, C H,C 90% 


用 催化 氢化 法 使 碳 原 子 与 杂 原 子 (O,N,X 等 ) 之 间 的 键 断裂 , 称 为 氢 解 。 革 位 的 碳 原子 与 杂 
原子 之 间 的 键 ,很 易 氨 解 。 
钠 与 液 氨 可 还 原 卤 代 烷 ,对 于 双 键 碳 原子 上 的 卤 原子 ,还 原 后 双 键 的 构 型 保持 不 变 。 例 如 ， 


R l Na+TNHi( 液 ) R H 
Nco ZS NN 
HZ AR HA NR 
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4，Birch 还 原 


芳香 化 合 物 在 液 氨 中 用 钠 ( 锂 或 钾 ) 还 原生 成 非 共 斩 二 烯 的 反应 , 称 为 Birch 还 原 。 一 元 取 
RE , 若 取代 基 为 给 电子 基 化 合 物 , 生 成 1- 取代-1,4- 环 已 二 烯 ; 若 取代 基 为 吸 电 子 基 , 则 生成 1- 


取代 一 2,5 一 环 已 二 烯 。 
Li/NH; /EOH 
Ç 2 cu, ON N A Ç Cu, 


55% 
Na/NH;/ EtOH 
í \=coon -一 一 一 一 一 €Z 
95% 


Birch 反应 历程 为 电子 转移 类 型 , 当 环 上 具有 吸 电 子 基 时 ,能 加 速 反应 ,具有 给 电子 基 时 , 则 


阻碍 反应 进行 : 
H H H H H H 
O Na(+e  ) $ NH; $ 
H H H H 


H._ 
NH 
O: Ò 
H 


例如 ,长 效 避 孕 药 18 — H E kh 5 BB r lB] PK B) il 2 ; 


Li/NH; /EtO 


( N NB /EO 。 
A —40“C ,30 min 
CH, O 


AE H BE 28 k Birch 反应 特别 具有 合成 价值 ,因为 它们 的 二 氧化 合 物 能 迅速 水 解 成 环 已 
酮 衍生 物 。 


CH, O 


OCH; OCH; 


Li/ NH: / EtOH ummon N ` 8 nÒ 
48% 
NH, NH, O 
g Li/ NH; /EtOH O` H,O O” 
50% 
Birch 还 原 的 反应 机 理 如 下 : 


Na + NH, 一 一 > Nat + NH, (e ) (溶剂 化 电子 ) 
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H H 
NIIs (e) ~ CH;OH NH; (e7) A CH;OH 
© CH0- 
~ H `H H `H H `H 
(TH) (IH) 


(I) 


(N) 


首先 是 钠 和 液 氨 作 用 生成 溶剂 化 电子 ,此 时 体系 为 一 蓝 色 溶液 。 然 后 , 葵 环 得 到 一 个 电子 生 
成 CI),( 工 ) 仍 是 环 状 共 斩 体 系 , 但 有 一 个 单 电子 处 在 反 键 轨 道上 ,因此 不 稳定 而 易 被 质子 化 , 即 
从 甲醇 中 夺取 一 个 质子 生成 (下 )。([L) 再 取得 一 个 溶剂 化 电子 转变 成 ( 焉 ),( 亚 ) 是 一 个 强 碱 ,可 
以 再 从 甲醇 中 夺取 一 个 质子 生成 1 ,4 一 环 己 二 烯 。 

车 取代 基 上 有 与 茜 环 共 绒 的 双 键 ,Birch IS J 8 So E tE fEAt SB W BE Rb ; 


CH, H, ` CH CH 
NCcA ‘NcH ° CH(CCH, )， 


Na,#& NH; Na, W NH; 
ROH ROH 


90% 


FERNER BERE Birch 还 原 。 


CH:—CH=CH, CH:—CH=CH, 


Na, 液 NH; 
ROH 


Birch 还 原 反 应 与 茶 环 的 催化 氢化 不 同 , 它 可 使 芳 环 部 分 还 原生 成 环 已 二 烯 或 环 已 烯 类 化 合 


5. HIO, 氧化 


具有 1,2- 二 醇 ( 也 称 a - — EAEE ASRS), BJ 3k B Bh 50 SU 4k, EA 
羟基 的 两 个 邻接 碳 原 子 之 间 发 生 碳 一 碳 键 断裂 。 


CH:—CH; KIO; 
| | HSO 2CH, O 
OH OH HSO 


CH;CH—C(CH;); KIO, 
LSO CH, CHO + CH, COCH, 
OH OH Ioa 


8B 一 二 醇 (1 ,3 一 dioD) 和 7 一 二 醇 (1 ,4 一 diol) 则 不 发 生 反 应 。 此 反应 常 被 用 来 检测 分 子 中 是 否 
含有 a 一 二 醇 结 构 单 元 。 反 应 是 定量 进行 的 ,可 从 消耗 高 碳酸 的 量 来 推测 反应 物 的 结构 (可 用 碘 
量 法 来 进行 测定 )。 反 应 结果 相当 于 在 断 键 中 间 加 一 个 OH。 实际 上 ,二 酮 .二 醛 、 二 酸 .w 一 羟基 
Ma- RER .xc- 羟 基 酸 均 可 发 生 类 似 的 反应 。 例 如 : 
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糖 类 


CH, O HCOOH HCOOH HCOOH HCOOH 


6. WEEKE RIE 
B y Kz ZE Ud Z, Ro Sr BJ E H F ,脱羧 形成 烯烃 。 


eq (CH3COOPb), [ 
COOH 
4 — ÑH sk. 88 BT #£ 36 R sk Jill # Bs +B, J RE Jš NB ak B EF03 2 py E pa t O, 


D 2#*: 3, TEJ KRH. 新 编 有 机 化 学 . 北京 :化 学 工业 出 版 社 ,2003:59。 
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COOC4H。 
COOCH, 


CO Me. 吡啶 LA 
| O 
O 


7. RERS 34 BU EF JE IB €; 52 Z 
KELE 2 #E $: J SK fr S: Ja Ik Sr 1 ff # F ,发 生还 原 偶合 反应 生成 烯烃 :@ 


2 ( >o TiC /Zn-Cu ua Cu 


y = Y e. 


8. F B) SE 8 EX FZ p; 
芳香 酚 类 在 氧化 剂 三 氧化 铁 的 作用 下 ,可 在 其 a 位 发 生 偶 联 反应 : 


_FeChk/THF OO OH 
OH 


1999 年 Kumar 使 用 VOCI 作为 氧化 偶 联 剂 ,合成 了 苯 并 [] 菲 。 这 是 一 个 三 偶 联 的 例子 : 


D 参考 : 黄 宪 , 王 彦 广 , 陈 振 初 . 新 编 有 机 化 学 . 北京 :化 学 工业 出 版 社 ,2003:65。 
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OC, H; 


反应 机 理 如 下 : 


R R R 4 R 
no? (on = no CY 
R R R R 

1996 年 Wulff 发 现 , 在 空气 中 采用 封 管 加 热 , 也 可 以 完成 氧化 偶 联 反应 


H, CO OCH; 


H; CO OCH, (H,C), HC -e 


CH: C): HC -e OH 


(CH: C); HC OCH; 


氧化 偶 联 反应 也 可 以 发 生 在 分 子 内 部 。 例 如 : 


OCH, OCH, 
<= wees, PhIKCF, COO); e 
OCH, OCH, 
9. WRS H a hR 5 E 
茶 硼 酸 与 芳香 讽 代 烃 的 偶 联 反应 几乎 是 定量 完成 的 。 
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CH, 
B(OH); n Br pCppsp), O O 
Na; CO; 
C H H,C 
| 99% 


这 个 反应 在 复杂 的 化 合 物 的 合成 中 经 常 使 用 。 例 如 ,在 下 列 电 致 发 光 材 料 的 合成 中 第 一 步 
和 最 后 陵 合 一 步 均 用 到 了 此 反应 2。 | 


H, N H,N 


H,co—( BOM; 一 by — BCO ⁄ 5 4 》 一 一 


I 


n— Buli 
no om 
O 人 > 


i 


CO $ Oa 


10. 无 溶剂 微波 促进 的 氧化 还 原 反应 


用 NaBH,-AlsO, 还 原 体系 ,在 微波 促进 下 反应 1 min 左右 ,可 以 顺利 地 将 阁 基 还 原 成 醇 ， 
反应 快 ,没有 副 反 应 ， | 


T | OH 


r= JC CH, 28H, R— ,i CH 
N Al; O; imi 3 
H 


R=C],CH, ,OCH, 


Q 参考 : 韦 斯 巾 H R, 范 洛 门 G R E.F £ £ V K. 中 国 发 明 专 利 ,1062530A 1992。 
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用 KBH, 一 LiCl 还 原 体系 ,在 微波 促进 下 反应 10 min 左右 ,可 以 顺利 地 将 酯 基 还 原 成 醇 , 反 
应 快 , 没 有 副 反应 。 
O OH 
RC_O_R KB RCH + R—OH 
É 
无 溶剂 微波 促进 下 ,过 氧化 茶 甲 酸 将 酮 氧化 为 酯 的 反应 效果 也 很 好 。 


COOOH 


(Ocon a ( D coocs, 
11. 酮 的 芳 构 化 反应 
HELE SOC, X SC, 作用 下 ,可 生成 较 高 产 率 的 缩合 产物 : 


We 
Ô SOCI; O 


我 们 利用 Cp: ZrCl /SOCL 为 催化 剂 ,由 1,4 一 环 已 二 酮 采用 一 步 合 成 法 制 得 了 1,3,4,5,7， 
8,9,11,12 一 九 氨 化 蔡 并 [1 菲 ~2,6,10 一 三 酮 缩 一 三 (2,2 一 二 省 甲 基 一 1,3 一 丙二醇 )。 
Br Br 


O so Gi 

H Br 

— _ y‘ O 
SOCI, 一 Cp; ZrCl, 
I Ër 
O 
Br. + 
Br 


93% 


思考 题 


1. 三 乙酰 基 茶 在 SOC, 存在 下 的 芳 构 化 反应 已 完成 , 斌 写 出 芳 构 化 产物 的 丫 构 式 。 
2. Baeyer— Villiger 氧化 反应 可 将 酮 氧化 成 内 酯 ,其 历程 如 下 ， 


H 
| _— R'CO;H ( | ,| | 
R—C—R —— R—C—=R 一 一 人 一 C 一 OR 或 R 一 C 一 OR 


Ñ | OC—R'” 
ks 
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对 于 内 型 取代 的 二 环 [2.2.1] 一 7 一 度 酮 其 氧化 产物 的 比例 与 取代 基 的 性 质 有 关 , 试 对 下 面 的 实验 结果 做 出 
合理 解释 。 


O 
O. O 
ArCO;H 
NaHCO, 
` ` 
` k 
X X 
A B 
X A: B 
CN 100:0 
OCH; 77:23 
Ce H; 51:49 
p —- NO; Ce H, : 75: 25 
p—- FG; H, | 52: 48 
p—- CH, OC; H, 39:61 


(Mehta G and Mohal N. J Chem Soc. Perkin Trans 1 1998 :505. ) 
3. FERRARESE H KARAWE? 


HO 
OH 
M N 


(Müller P and Perlberger J C. J Am Chem Soc. 1976 103 :8407. ) 
4. 下 面 化 合 物 哪个 是 主要 产物 。 


H,C. CH; H, CH; H,C~ CH; 
RCO,H 
+ 十 > i 
O 


(Brown H C,Kawakami J H and Ikegami S. J Am Chem Soc. 
1970,92;6914. ) 


x W 


1. 分 析 下 列 物质 均 可 先 用 K, Cr, O, — H; SO, 氧化 ,然后 用 碘 量 法 滴定 的 方法 测定 ,不 用 配 平方 程式 ,直接 写 


出 用 Na; S, O, 滴定 时 滴定 剂 与 被 测 物 的 摩尔 比 。 
CHO 
CH, OH CH,CH,OH CH,OHCH,OH LHon 
CH; OH 


2. 分 析 下 列 物 质 均 可 先 用 KIO, - H,SO, 氧化 ,然后 用 碘 量 法 滴定 的 方法 测定 ,不 用 配 平 方程 式 ,直接 写 出 
用 Nas S; Os 滴定 时 滴定 剂 与 被 测 物 的 摩尔 比 。 


OH 


H CH; 
HC OH | | 
HOH, wawas OH H, wawas OH 
H 
H o OH OH 
OH 


3. 写 出 反应 过 程 : 


(>o Mg/ I: 


OH H,C CH, H,C HC HO CH, 


H,C OH CH, 
VOCH 
oq yt Son $ oS 
HO 
bey ° 
>| >] EË # 3 2 Së & 


l. 解 :采用 K: Cr: O; — H; SO, 氧化 最 后 的 产物 均 是 CO; 和 H:0, H F Na: S; O; 在 反应 中 的 氧化 数 变 化 为 
1, 所 以 他 们 之 间 的 摩尔 比 就 是 被 测 物 的 氧化 数 变 化 值 。 


CHO 
CH3:OH CH,CH,OH CH,OHCH,0H CHOH 
CH,OH 
摩尔 比 : 6 12 10 12 


2. 解 :采用 KIO — H, SO, 氧化 最 后 产物 均 是 醛 或 酮 ,由 于 NaSO; 在 反应 中 的 氧化 数 变 化 为 1, 所 以 他 们 
之 间 的 摩尔 比 就 是 被 测 物 的 氧化 数 变 化 值 ， 


OH 
H OH 


6 HCOOH 氧化 数 变化 为 :12(0 一 > 12) 
H OH 
OH 


H 


| 
HOH.C-CCH,OH HCOOH + 2 HCHO 氧化 数 变化 为 :4( 一 2 一 > 十 2) 


OH 
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CH, 


| 
HC —0— CH; OH CH, COCH; + HCHO 氧化 数 变 化 为 :2 


OH 
3. M.: 
O O 
[> Meg/l; N OH 
Mg — 
(>° o OH 
4， 解 : 


生成 的 自由 基 相 互 偶 联 而 形成 产物 。 
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51 复杂 有 机 化 合 物 的 命名 


正确 使 用 中 国 化 学 会 (Chinese Chemical Society, CCS) 和 国际 纯粹 与 应 用 化 学 联合 会 (In- 
ternational Union of Pure and Applied Chemistry,IUPAC) 命 名 法 命名 复杂 有 机 化 合 物 的 名 称 
是 查阅 文献 资料 必 备 的 基础 知识 ,但 在 基础 课程 教科 书 中 涉及 较 少 ,为 了 使 学 生 很 好 地 掌握 这 部 
分 重要 知识 , 特 在 此 对 复杂 化 合 物 的 名 称 加 以 叙述 。 


5.1.1 IUPAC 命名 和 系统 命名 


系统 命名 ( 亦 称 CCS 命名 ) 和 IUPAC 命名 既 有 联系 又 有 区 别 。 其 区 别 在 于 IUPAC 命名 
时 ,取代 基 是 按 字母 顺序 排序 ,而 系统 命名 是 根据 我 国 具体 情况 制定 的 命名 原则 , 即 按 基 团 顺序 


大 小 排序 。 例 如 ， 


IUPAC 命名 为 :3 一 ethyl 一 8 一 methyl decane; 而 系统 命名 为 ;3- 甲 基 -8- 乙 基 张 烷 ， 
5.1.2 多 环 烃 的 命名 


含有 两 个 以 上 碳 环 的 化 合 物 称 为 多 环 烃 。 多 环 烃 可 分 为 桥 环 化 合 物 和 螺 环 化 合 物 。 
1. 桥 环 化 合 物 的 命名 


有 两 个 共用 碳 原子 的 双环 称 为 桥 环 化 合 物 。 三 环 及 其 以 上 的 多 环 是 先 将 它 拆 成 两 个 尽量 大 
的 二 环 ,然后 按 二 环 命名 ,再 将 多 环 之 间 相 连 的 原子 连接 上 , 桥 之 间 相 隔 的 碳 原子 数 用 阿拉 伯 数 
字 标 出 ,连接 的 位 置 用 上 角 标 ,中 间 用 逗号 隔 开 。 桥 环 化 合 物 的 命名 可 按 下 列 步骤 进行 

(1) 确定 环 的 个 数 ” 确 定 多 环 环 的 个 数 已 有 许多 报道 ,但 最 实用 的 还 是 断 键 法 ,即将 桥 环 烃 
变 为 链 状 化 合 物 时 ,要 断裂 的 碳 链 次 数 ,如 断 两 次 的 桥 环 烃 称 为 “二 环 ”(biscyclo) , 断 三 次 的 称 为 
三 环 (tricyclo)。 使 用 计算 机 的 ChemDraw 软件 就 显得 极为 方便 。 例 如 ,立方 烷 , 先 画 出 立方 烷 
的 结构 ,用 “橡皮 ”操作 依次 去 掉 一 键 ,直到 成 为 链 状 烃 E, 如 图 5-1。 因 断 了 五 个 键 ,所 以 为 五 
环 。 无 论 用 其 他 什么 方法 确定 立方 烧 环 的 个 数 ,在 命名 时 均 要 通过 断 键 将 多 环 先 变 成 尽量 大 的 
二 环 烃 C。 
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断 三 键 断 四 键 断 五 键 
S-1 苹 方 烷 断 键 顺 序 


(2) 二 环 化 合 物 的 命名 ”从 桥头 碳 原 子 开始 编号 , 先 大 环 后 小 环 再 桥 , 其 他 原则 同 烷烃 , 称 
为 二 环 La. b. cj] 某 烷 ,a 代表 不 含 桥头 碳 的 大 环 碳 原 子 数 ;b 代表 不 含 桥头 碳 的 小 环 碳 原 子 数 ;c 
代表 桥 上 的 碳 原 子 数 (如 桥 上 无 碳 原 子 时 用 0 表示 );a.b.c 之 间 用 圆 点 隔 开 , 环 碳 总 数 称 为 某 
烷 。 英 文 命名 用 dicyclo 或 biscyclo 表示 二 环 。 例 如 : 


5 63 


2,7,7- 三 甲 基 二 环 [2. 2. 1 JP EZ 二 环 [4. 2. 2] 32% £ 


(3) 多 桥 环 烃 的 命名 三 环 以 上 的 烃 类 是 以 二 环 为 基础 命名 的 , 即 先 将 多 环 通过 断 键 法 变 
成 二 环 (使 产生 的 环 尽量 大 ) ,再 将 原 断 裂 的 键 按 桥 碳 原子 由 多 至 少 排列 ,并 在 其 右上 角 标 出 桥 键 
的 位 置 , 之 间 用 召 号 隔 开 。 例 如 : 


10 9 


8 2 
7 
J 3 
6 5 í 
. 3,7 
3,3—dimethyltricyclo[ 3. 3. 3. 0”'*Jundecane tricyclo[3. 3. 1. 1 ”jdecane 
_ 3,7 
3,3 一 二 甲 基 三 环 [3. 3. 3,0 4 十 一 烷 三 环 [3. 3. 1. 177 J 3 
全 5 
dl 
2 
pentacyclo[ 4, 2. 0. 0”. 0.o" "Joctane tetracyclo[ 2. 2. 0. 0°". 0” °` Jhexane 
五 环 [4. 2. 0. 0 .0 .0…] 辛 烷 四 环 [2. 2. 0. 0”. 0 ] 己 烷 


在 命名 时 要 注意 :表示 桥 上 碳 原 子 的 个 数 时 用 [ ”J],[”] 内 的 数字 用 圆 点 相隔 ,而 不 是 逗号 ， 
而 [ ”jj 内 的 上 角 标 数字 要 用 逗号 相隔 ,表示 碳 原 子 的 位 置 ,而 不 是 加 点 。 系 统 命 名 与 IUPAC 命 
名 的 主要 区 别 是 取代 基 的 编号 和 排列 的 顺序 有 时 不 同 。 例 如 : 
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2,7,7 一 三 甲 基 一 6 一 乙 基 二 环 [2. 2. 1] 庚 烷 (CCS) 


2. 螺 环 烃 的 命名 


两 环 共 用 一 个 碳 原子 的 二 环 称 为 螺 环 化 合 物 ,共用 的 碳 原子 称 为 螺 原 子 。 根 据 环 中 所 含 螺 
原子 的 个 数 用 螺 .二 螺 .三 螺 等 作词 头 。 单 螺 环 化 合 物 从 小 环 一 端 与 螺 原 子 相 邻 的 碳 原子 开始 编 
号 ,经 螺 原 子 编 到 大 环 ,其 命名 为 螺 La. bj 某 烷 。 英 文 用 spiro 表示 螺 。 例 如 : 


CH; 
7 l 9 10] 
4 f 6 4 
螺 [2. 4] 庚 烷 1 一 甲 基 螺 [4. 5]5% 
spiro[ 2. 4 |heptane l —methylspiro[ 4. 5 ]decane 


多 螺 环 从 较 小 的 端 环 与 螺 原 子 相 邻 的 碳 原子 开始 编号 , 顺 次 编 完 ,尽量 给 螺 原 子 以 最 小 编 
号 。 在 方 括号 内 沿 着 整个 环 的 编号 顺序 用 阿拉 伯 数 字 标明 各 螺 原 子 之 间 所 隔 碳 原子 数 ,数字 之 
间 用 圆 点 相隔 。 例 如 : 


a 


< 1 +$ 3 JO If 2 1 21 20 19 18 17 16 

12 15 

4 9 16 15 34 1% 4 SŠ 7 8 10 11 33 14 

二 螺 [5. 2. 5. 2] 十 六 烷 三 螺 [5. 2. 2. 5. 2. 2] 二 十 一 烧 
多 环 基 的 命名 要 先 按 桥 环 或 螺 环 编号 ,同时 使 取代 基 的 号 数 最 小 。 例 如 : 

H.C CH, 
H; 
CH, 

1,7,7 一 三 甲 基 二 环 [2. 2. 1]—2 — pi 7 一 甲 基 螺 [4. 4] 一 1 一 壬 基 


1,7,7—trimethylbiscyclo[ 2. 2. 1 ]—2—heptyl 7—methylsprio[ 4. 4]—1—nonyl 
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对 于 复杂 螺 环 化 合 物 也 可 采用 下 列 方法 命名 : 
(1) 将 螺 环 化 合 物 从 螺 原 子 处 分 开 , 形 成 两 个 单 环 。 例 如 ， 


CX an, 7 TO + @ 
ea 


CH, 


(2) 将 单 环 标号 (其 中 一 个 环 要 用 撤 , 以 示 区 别 ) 并 命名 。 例 如 : 


4 3 1 
A 
6 N - N—CH, 
7 1 | 4 3 
CH, 
1 一 methylindoline 3'—methyloxazolidine 
1 — F AE B5| BE k 3 — F # Uz np + 
A B 


(3) 将 两 环 从 螺 原 子 处 相 接 ,使 螺 原 子 重合 ,并 写成 < 取代 基 螺 [LA-a,p-B]” 形 式 。 其 中 a,6 
分 别 代表 在 各 自 的 环 中 螺 原 子 所 处 的 位 置 。 


4 3 1 
Xs | 
š N^ Nl CH; 
< i T 3 
CH, 


1,3' —dimethylspiro[indoline—2,5'— oxazolidine ] 


1,3'—- — H ER t| kk — 2,55” — E w + ] 


H,C 
e 


| | 
CH, CH; 


1,1',4' —trimethylspiro[ indoline—2,2'—pyrrolidine ] 
1,1 ,4 一 三 甲 基 螺 [ 叫 噪 啉 -2 , 2" — ik W b J 


例如 : 


H,C CH, 
CH, 


CH, 


1,3',7,7—tetramethylspiro[ bicyclo[ 2. 2. 1]heptane—2,2' —oxazolidine ) 
1,3 ,7,7- 四 甲 基 曲 [二 环 [2. 2. 1] 庚 烷 一 2,2' 一 哑 唑 烷 ] 
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5.1.3 其 他 类 化 合 物 的 命名 


1. 偶 氮 染料 的 命名 
对 于 复杂 的 化 合 物 可 采用 换 元 法 来 命名 。 例 如 : 


NO; OCH; 
°. 
CN NHCOCH, 


可 将 之 看 成 是 B 的 四 取代 物 ,命名 时 将 苯胺 作为 母体 , 即 


X=OCH; methoxy 
W=NHCOCH, acetylamino 
3 2 Y=N(CH:CH:COOCH;): di(2—methoxy carbonyl ethyl) benzeneamine 
ë rer p NO; 


N=N 


将 A 也 看 成 四 取代 物 , 称 为 苯 偶 氮 基 (azo phenyl) ,将 它们 组 合 在 一 起 ,该 化 合 物 称 为 5- 
acetylamino—2 -methoxy — 4- (2' — bromo — 4' ,6' — dinitro azo phenyl) di(2 一 methoxy carbonyl 


ethyl) benzeneamine, 
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同 理 , 上 面 的 树 形 化 合 物 可 被 看 成 为 茶 的 三 取代 物 , 即 
w 


O, 


w 


mwvane (O) , 


该 树 形 化 合 物 命名 为 

1,3,5- 三 -(3-{2,4,8,10- 四 氧 杂 -9-[3,5- 二 (2,6- 二 氧 杂 -4,4- 二 羟 甲 基 环 己基 ) 苯 基 j 
螺 [5. 5] 十 一 烷 基 }) 芋 (CCS);1,3,5 一 tri(3 一 {2,4,8,10 一 tetraoxa 一 9 一 [3,5 一 di(2,6 一 dioxa 一 4 ,4 一 
dihydroxy methylcyclohexyl) phenyl |spiro[ 5. 5 |undecyl} )benzene(IUPAC) 。 


3. 芳 稠 环 化 合 物 的 命名 


画 芳 稠 环 化 合 物 的 结构 式 时 ,首先 要 尽量 将 环 画 在 右上 限 , 然 后 使 环 尽量 多 的 排 在 直线 上 ， 
从 右上 角 开 始 标 号 。 以 花 为 例 : 


33ft[a i£ sk 1,2- ## E 
benzoL a ]pyrene 或 1 ,2 一 benzopyrene 
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取代 的 区 是 从 右上 角 开 始 顺 时 针 依 次 编号 ,但 方 括号 内 的 字母 仍 是 按 欧 的 编号 顺序 。 例 如 


2-3 —-10- Z 33 3F[a ]Ë ( CCS) 
10—ethyl—2—methyl benzo[a Jpyrene( IUPAC) 


4. 杂 环 化 合 物 的 命名 


杂 环 化 合 物 的 IUPAC 命名 也 称 为 Hantzsh 一 Widman 命名 。 

(1) 简单 杂 环 的 命名 原则 

D AET O 的 前 组 为 oxa, 杂 原子 S 的 前 级 为 thio, Z AT N 的 前 级 为 aza 等 。 

D 杂 原 子 的 排列 顺序 为 0,S,Se,Te,N,P,As,Si,Ge,B。 

© 杂 环 的 大 小 用 下 列 后 缀 表示 :不 饱和 三 元 环 为 irene( @ N 用 irine) ,饱和 三 元 环 为 irane 
( 含 N 用 iridine)。 例 如 : 


> ee > 


u u u 


Thiirene airina 


@ 不 饱和 四 元 环 为 ete, 饱 和 四 元 环 为 etane。 例 如 : 


H-N- 


& 


1,3—diazete l ,2 一 0Oxazetedine 


© 不 饱和 五 元 环 为 ole, 饱 和 五 元 环 为 olane。 例 如 : 


Q | O 


O 


u 


oxazole 1,3—dioxolane 
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© 不 饱和 六 元 环 为 ine, 饱 和 六 元 环 为 inane。 例 如 : 


1,2,4—triazine 


1,3—oxazinane 


D 当 环 上 有 饱和 原子 时 ,在 保证 杂 原 子 位 置 最 小 的 同时 ,也 要 使 饱和 碳 原子 的 位 置 相对 小 。 
用 H 及 数字 标 出 。 例 如 : 


w (2 Q 


N 
H 
H 
w 
@ @ n 
u 
2H —1,3—oxazine 6H-—1,3—oxazine (1Z.4Z.6Z) —3H-azepine 


© 目 由 基 、 正 离子 和 负离子 的 命名 是 去 掉 末 尾 “e”, 加 yl\ium 或 ide, fim; 


SS ss N 
| | ⁄ N 
CH; CH, 
l —ethylpyridinium 2—pyridinyl imidazolide 
(2) HIRIK IUPAC 命名 ” 先 将 笛 环 分 成 单 环 , 主 环 ( 含 优先 原子 ) 用 a,b,c 标 出 边 的 位 


置 , 放 在 名 称 后 面 ;次 环 用 1,2,3 标 出 , 放 在 名 称 前 面 。 次 环 的 编号 顺序 也 按 主 环 的 编号 顺序 。 
例如 : 


h — b 
5 l € 
EHEH pynolo[2,1—b]oxazole: 


5.2 复杂 有 机 化 合 物 的 NMR Š 


3 
DAN AN aS 
JON? FRAR Ñ N N 标号 Ñ N Nd 
5 1 


化 合 物 称 为 pynolol 1 ,2 一 5 jisoxazole: 


4 
a 


化 合 物 称 为 imidazo[1,5—)b jpyridazine: 


5.2 复杂 有 机 化 合 物 的 NMR Ñ 


5.2.1 取代 茶 的 裂 分 模型 


93 


利用 核磁 共振 法 判断 茶 环 上 取代 基 的 位 置 是 合成 化 学 工作 者 常用 的 重要 手段 ,但 由 于 60— 
100 MHz 葵 环 上 的 氨 的 核磁 共振 谱 多 为 高 级 谱 , 解 起 来 很 复杂 。 近 年 来 , 随 着 仪器 的 发 展 , 绝 大 
ERM EAK 300 ~ 400 MHz ' H— NMR 谱 图 经 过 简单 的 处 理 , 可 以 较 准 确 地 提供 取代 基 的 


位 置 , 给 化 学 工作 者 带 来 很 大 方便 。 
1. 芳香 质子 的 偶合 常数 


在 300 一 400 MHz WMH H-NMR 谱 中 , 茶 环 上 质子 的 偶合 常数 通常 为 J, ==7~9 Hz, 
J, =2~3 Hz,J,=0—1 Hz。 因 为 J 较 小 ,可 忽略 之 ,只 需 考虑 邻 、 间 位 偶合 常数 ,可 以 将 一 些 
葵 环 上 的 H 的 裂 分 处 理 成 AM, AMX 体系 。 该 简化 方法 几乎 适用 于 全 部 对 二 取代 蔡 、 三 取代 
葵 、 四 取代 葵 和 五 取代 苯 , 约 有 40%% 以 上 的 邻 二 取代 葵 . 间 二 取代 苯 也 适用 。 此 法 为 快速 确定 取 


代 基 的 位 置 提供 了 一 个 简捷 的 方法 。 
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2. RIRE 
若 设 J,—=4J, wS H Z lB] BJ E Rj u] 1 22 88 °, Bi 2838 34 6 33 2y K SI HIH 5-2 所 示 。 


图 5-2 茶 环 上 和 氨 原 子 的 裂 分 模型 


下 面 是 可 用 上 述 方法 处 理 的 实例 ,如 图 5-3 至 图 5--18。 


由 参考 ;Vogel A. Vogel's Textbook of Practical Organic Chemistry. Fourth edition. Longman & New York,1978 p1000, 
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7 6 5 4 3 2 1 0 


5-5 7-W3E-4,8—-— H 3398 R H-NMR 图 谱 


c b a 
O 
š 
a 
O 


b H,CH,CH,CH 


图 5-6 六 - 丁 基 -4- 硝 基 邻 茶 酰 亚 胺 的 !H-NMR 图 谱 
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图 5-7 %3 nki H-NMR 图 谱 


a 
c 
b 
OH 
ON H, 
H. H, 
CH, 


图 5-8 2-—H E XH E EBR BJ! H-NMR 图 谱 


5-9 2-#,-5- 133 RA H-NMR 图 谱 


5.2 复杂 有 机 化 合 物 的 NMR ië 


b CH,CN 
a b b 
H,CO “ Z `OCH, 


5-10 3,5—- H 3 3 Z, Ë H-NMR 图 谱 
a 


b 
NO, 
b c 
a Z NO, 
8 7 6 5 4 3 2 1 0 
6 


图 5-11 HMMA H-NMR 图 谱 
b a | 


图 5-13 3,4— H AA ERR H H-NMR 图 谱 
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图 5-15 6- MEF ERS H H-NMR 图 谱 


E 5-16 6- MERHER H-NMR 图 谱 
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图 5-17 1,2,3- 三 硝 基 葵 的 !H-NMR 图 谱 


图 5-18 3,4- 二 硝 基 甲苯 的 !H-NMR 图 谱 


思考 题 


l. 本 书 作 者 认为 ,利用 300 MHz :H-NMR 基本 可 以 确定 二 取代 、 三 取代 ,四 取代 荣 的 取代 基 位 置 。 你 有 
何 看 法 ,举例 说 明 。 
2. 试 解释 1,4-- 二 硫 杂 -2,5- 二 产 基 环 已 烷 中 的 CH; 在 IH-NMR 中 被 裂 分 为 四 重 峰 的 原因 (图 5 一 19)。 


3.09 2.84 
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5.2.2 手 性 因素 的 影响 


1， 手 性 碳 的 影响 


在 基础 有 机 化 学 中 讲 过 ,与 手 性 碳 原 子 相 连 的 CH, 中 的 两 个 H 由 于 手 性 碳 的 影响 而 发 生 
裂 分 , 见 图 5 一 20。 


2.17 3.93 2.17 
8.21 7.39 CH, H 


ON Tr 


图 5-20 含有 手 性 碳 原 子 的 :H-NMR 图 谱 


氨基 酸 盐 由 于 H, H, 受 旁 边 手 性 碳 的 影响 使 之 不 等 同 而 裂 分 成 双 峰 ,各 自 又 受到 手 性 碳 上 
氢 的 影响 形成 四 重 峰 , 见 图 5-21。 


H, Hy 


co, 


H,N H, 


图 5-21 含有 手 性 碳 原 子 的 氨基 酸 盐 的 :H-NMR 图 谱 


2. 手 性 轴 的 影响 


由 于 联 葵 放 转 受阻 ,使 羟 甲 基 上 的 两 个 氢 原 子 化 学 环境 不 同 ,彼此 相互 作用 ,发 生 裂 分 ,如 图 
5—22 所 示 。 | 


氧 杂 螺 [5. 5] 十 一 烧 中 原 季 戊 四 醇 上 的 8 个 氧 由 于 受到 手 性 轴 的 影响 , 裂 分 为 八重 峰 ,如 图 5-23 
所 示 。 
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H, H, 


图 5-22 含有 手 性 轴 联 茶 类 化 合 物 的 :H-NMR 图 谱 
OXO 
O O 


4 
Ó 
图 5-23 含有 手 性 轴 螺 环 化 合 物 的 : H- NMR 图 谱 


而 在 类 似 结 构 的 对 称 分 子 7,11 ;18,21 一 四 氧 杂 三 螺 [5. 2.2. 5. 2. 2] 二 十 一 烷 中 , MERR 
上 的 8 TARRA, E A 3 , hÉ] 5-24 所 示 。 


5~24 含有 对 称 轴 螺 环 化 合 物 的 :H-NMR 图 谱 


同 理 ,下 面 的 化 合 物 也 是 由 于 手 性 轴 的 影响 而 发 生 型 分 , 见 图 5-25。 而 对 称 分 子 的 CH 就 
不 发 生 型 分 , 见 图 5-26, 
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4.18,3.93 3.78 
O 4.183.93 一 OH478 


8 7 6 5 4 3 2 1 0 


图 5-26 含有 对 称 轴 螺 环 化 合 物 的 ' H-NMR 图 谱 


由 此 可 见 , 造 成 CH, 裂 分 的 原因 不 是 由 于 一 些 文献 中 所 认为 的 是 螺 环 的 刚性 造成 的 ,而 是 
由 于 手 性 轴 的 影响 。 因 为 有 手 性 轴 分 子 和 对 称 分 子 均 是 由 同样 的 刚性 环 组 成 。 


3， 手 性 螺 环 化 合 物 的 :H-NMR 和 裂 分 规律 


由 于 手 性 螺 环 的 影响 ,使 CH, 发 生 裂 分 成 八重 峰 。CH, 中 的 每 一 个 H 裂 分 为 四 重 峰 。 这 
是 由 于 手 性 轴 的 影响 ,使 螺 环 上 的 CH, 中 的 两 个 H 不 等 同 ,两 者 相互 作用 ,各 自 成 为 双 峰 ,再 受 
到 邻近 CH, 中 的 两 个 H 作用 , 裂 分 成 四 重 峰 , 如 图 5-27 和 图 5-28 所 示 。 
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H,— C—H, 
<] 58 E u, 的 作用 


5688 CH, 中 H, 的 作用 COY 人 15488 CH, 中 H, 的 作用 


与 邻 碳 CH, 中 于 ,的 作用 CO <— 55% CH, 中 H。 的 作用 


K 5-27 手 性 螺 环 化 合 物 的 ! H-NMR 裂 分 规律 


2.96;2.86 党 


2.41;2.16 
2.41;2.16 


2.96;2.86 5 


图 5-28 含 磷 手 性 螺 环 配 体 的 : H-NMR 图 谱 


5.2.3 MR FHR R N 


— HE RREA H 由 于 环境 不 同 可 用 ! H-NMR 图 谱 区 分 。 例 如 ,下 列 化 合 物 中 ,B,C 中 
的 H.. H, 裂 分 为 双 峰 ,而 A 中 的 H. H, 不 裂 分 ,是 单 峰 。 
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| | 
H,—C—H. HoH H, COOH 
| 
Ce H; Ce H; 
A B C 


5.2.4 二 维 核磁 共振 谱 


二 维 核磁 共振 谱 的 出 现 和 发 展 是 核磁 共振 波谱 学 最 重要 的 里 程 碑 。 二 维 核磁 共振 谱 的 应 
用 ,使 鉴定 结构 更 客观 可靠, 而 且 大 大 地 提高 了 所 能 解决 问题 的 难度 和 增加 了 解决 问题 的 途径 。 
从 二 维 核磁 共振 谱 又 可 延伸 至 三 维 或 更 高 维 核 磁 共 振 谱 ,它们 主要 用 于 生物 学 (和 蛋白质 ) 的 研究 ， 
其 中 同 核 位 移 相关 谱 和 异 核 位 移 相 关 谱 是 最 重要 的 两 类 二 维 核磁 共振 谱 。 


1. 同 核 位 移 相 关 谱 


最 常用 的 同 核 位 移 相 关 谱 称 为 COSY(correlated spectroscopy), COSY 的 图 形 为 正方 形 或 
和 矩形。 图 的 上 方 和 图 的 侧面 各 有 一 氧 谱 与 之 对 应 。COSY 谱 中 有 一 条 对 角 线 ,对 角 线 上 有 若干 
峰 组 ,它们 和 和 氢 谱 的 峰 组 一 一 对 应 。 对 角 线 外 的 峰 组 称 为 交叉 峰 或 相关 峰 , 它 反映 了 两 峰 组 之 间 
的 偶合 关系 。 通 过 任 一 交叉 峰 组 做 垂 线 ,会 与 一 对 角 线 峰 组 及 上 方 氢 谱 中 的 一 个 峰 组 相交 ,此 峰 


21 16 


13 14 15 16 


17 18 19 20 2ł 


Æ 5-29 H,H-COSY 相关 图 谱 
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组 是 参与 偶合 的 一 个 峰 组 。 仍 通过 该 交叉 峰 做 水 平 线 , 会 与 一 对 角 线 峰 组 相交 ,通过 后 者 做 垂 线 ， 
会 与 氨 谱 中 的 另 一 峰 组 相交 ,此 峰 组 则 是 参与 偶合 的 另 一 峰 组 。 因 此 从 任 一 交叉 峰 即 可 确定 相应 
的 两 峰 组 之 间 的 偶合 关系 。COSY 主要 反映 相距 三 根 键 的 氨 ( 邻 碳 毛 ) 的 偶合 关系 。 交 又 峰 是 沿 对 
角 线 对 称 分 布 的 ,因而 只 分 析 对 角 线 一 侧 的 交叉 峰 即 可 。COSY 的 具体 例子 如 图 5—29 所 示 。 


2， 异 核 位 移 相 关 谱 


异 核 位 移 相 关 谱 是 将 氮 核 和 与 其 直接 相连 的 其 他 核 关 联 起 来 。 有 机 化 合 物 以 碳 原 子 为 骨 
架 , 因 此 异 核 位 移 相 关 谱 主要 就 是 H,C-COSTY 。 

H,C-COSY 的 谱 图 呈 甜 形 。 水 平方 向 为 碳 谱 的 化 学 位 移 并 置 于 和 矩形 的 上 方 。 垂 直方 向 为 
氧 谱 的 化 学 位 移 并 置 于 矩形 的 左 侧 。 和 矩形 中 出 现 的 峰 称 为 相关 峰 或 交叉 峰 。 每 个 相关 峰 把 直接 
相连 的 碳 谱 谱 线 和 和 氢 谱 峰 组 关联 起 来 。 季 碳 原 子 因 其 上 不 连 氨 因 而 没有 相关 峰 。 如 一 碳 原子 上 
连 有 两 个 化 学 位 移 值 不 等 的 氢 核 , 则 该 碳 谱 谱 线 对 应 着 两 个 相关 峰 , 因 此 ,这 样 的 碳 一定 是 
CHs 。 从 一 般 情 况 来 看 ,H,C-COSY 结合 氨 谱 的 积分 值 ,每 个 碳 原子 的 级 数 (CH: ,CH: ,CH， 
C) 都 能 确定 。 由 于 砚 谱 的 分 辩 率 高 ,车 有 几 个 氨 谱 峰 组 化 学 位 移 值 相近 ,有 一 定 的 重合 ,但 它们 
在 H,C-COSY 中 是 可 以 分 开 的 。H,C-COSY 的 例子 如 图 5-30 所 示 。 


Cis C, Ci Cs 
C 


Ce Cs 


5 


WA "anh b. biis Crna d Aa 
h | j J 


Hs 


134 132 130 128 126 124 122 120 118 116 


图 5-30 H,C-COSY 相关 图 谱 


思考 题 


1. 48! H- NMR 区 别 下 列 化 合 物 。 
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» OC 


1. 下 列 命 名 哪些 不 是 IUPAC 命名 ? 


COOH 
CH, 
H,C H H OH 
CH,CH,CH 
NO, H CH; 3 
p-—nitrobenzoic acid trans—2—butene D—2—pentanol 
2. 用 CCS 和 IUPAC 法 命名 下 列 化 合 物 。 
H, CO OCH; 
(3) (H,COOCH,CH,C), y O =a N(CH,CH,COOCH,); 
NHCOCH, NHCOCH, 


3. 用 IUPAC 命名 下 列 物 质 。 


V DO (TY 


HOOCH,C CHCOOH 
S `S OH 


S S 
HOOCH C- s s St coon $ N e 
CH:COOH | 
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CS 


-= 考题 参考 答案 


1. 解 : 全 不 是 。 使 用 邻 . 间 .对 表示 基 团 位 置 是 普通 命名 ; 顺 、 反 或 D.L 描述 构 型 也 是 普通 命名 。 下 列 化 合 
物 的 系统 命名 分 别 是 : 


COOH 
CH; 
H.C H H OH 
NO, H CH, CH,CH,CH, 
4—nitrobenzoic acid (E)—2—butene (S)—2—butanol 
2. 解 ， 
(1) —3Ë3EF[a,e, JÉ (CCS) , tribenza[a,e,i]pyrine TUPAC) 
(2) —#E3FLa,h JÉ (CCS),dibenza[a ,hJanthracene(TIUPAC) 
《3) 该 化 合 物 的 名 称 基 本 结构 是 ， 
OCH, 
R《 JR = —N=N N(CH: CH: COOCH; )， 


H, COCHN 
1,4- 二 (2- 乙 酰 氨 基 -5- 甲 氧 基 -4-(N,N- 二 甲 氧 痰 乙 基 氨基 ) 共 基 偶 氨基 ) 苯 
(CCS) 


1,4—diK2—acetylamino—5 —methoy—4—(N,N -dimethoxy carbonylethylamino) phenylazo)benzene 
(TUPAC) 


3. 解 : 


\ 
XY \ x L 


4,5,6,7—tetrahydro—3a H —isoxazolo thieno[3,2—bl]furan thieno[2,3—b]furan 
[2,3~a|pyridine 


HOOCH:C CH;COOH 
S S 


HOOCH; C 


S 
S J~ 
cp, COOH 
S 


CH,COOH CH: COOH 


1,3,5—tri(3~{2,4,8,10—tetrasufo—9,9—dicarboxymethy] spiro[ 5. 5 Jundecyl) benzene 


OH 


9,9'—(1,4—phenylene)bis(10—hydroxy-—3,4,6,7,9,10—hexahydroacridine—-1,8(2H,5 H) —dione) 


109 


PoR 酸 碱 理论 


6.1 无 机 化 学 的 酸 碱 概念 


1889 年 瑞典 科学 家 Arrhenius 从 他 的 电离 学 说 出 发 ,提出 了 酸 碱 的 电离 理论 。 把 酸 定 义 为 
是 在 水 洲 液 里 能 电离 生成 氢 离 子 的 一 类 化 合 物 ,如 盐酸 (CHCD (Ek 88 ( H, SO, ) .硝酸 (CHNO: ) 等 都 
是 常用 的 和 最 重要 的 酸 。 


H; SO, == 2H+ + SO: 
HCI =— Ht + C 
HNO, = Ht + NO; 


碱 是 一 类 在 水 洲 液 里 或 熔融 状态 时 能 电离 生成 氢 氧 根 离子 而 且 生 成 的 阴离子 只 有 和 氢 氧 根 离 
子 一 种 的 化 合 物 。 如 氢气 化 钠 (NaOH) . 氧 氧 化 钙 [Ca(OH)，] 。 


Ca 十 2OH- 


Ca(OH): 


由 此 ,不 难看 出 电离 出 H 的 是 酸 , 电 敲 出 OH 的 是 碱 ,并 可 认为 酸 碱 反 应 实质 上 就 是 氨 离 
子 与 氢 氧 根 离子 结合 ,生成 水 分 子 的 反应 。 

应 用 Arrhenius 酸 碱 理论 ,能 解释 许多 水 溶液 中 的 酸 碱 反应 。 但 它 有 一 定 的 局 限 性 , 仅 把 酸 
碱 反应 定义 为 在 水 溶液 中 的 氢 离 子 (H” ) 与 氨 氧 根 离子 (OH - ) 的 反应 ,而 不 能 解释 在 非 水 洲 液 
中 ,不 含 氢 离 子 和 氢 氧 根 离子 的 物质 也 会 表现 出 酸性 或 碱 性 的 现象 。 例 如 ,乙醇 钠 溶 于 乙醇 ,其 
碱 性 离子 是 C, HsO ,而 不 是 OH 。 将 金属 钠 溶 于 液 氨 ,其 碱 性 离子 是 NH; ,等 等 。 


2Na + 2NH, == 2Na* + 2NH; + H, 
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丹麦 化 学 家 Bronsted 和 英国 化 学 家 Lowry 于 1923 年 分 别提 出 了 酸 碱 质子 理论 ,又 称 
Br$nsted 一 Lowry 质子 理论 。 按 照 该 理论 , 几 能 给 出 质子 的 物质 是 酸 , 凡 能 接受 质子 的 物质 是 
碱 。 它 们 之 间 的 关系 可 用 下 式 表 示 : 


HA == H' 十 A- 

酸 质子 — N 
可 见 , 酸 碱 可 以 是 阳离子 .阴离子 或 中 性 分 子 。 酸 CHA) 失 去 质子 后 变 成 碱 (A- ) , 碱 接受 质 
子 后 变 成 酸 ,这 种 相互 依存 的 关系 叫 共 轿 关 系 。 从 反应 产物 看 , 酸 在 反应 中 失去 质子 ,生成 它 的 
IESER ; DATE 2 JV r 3:49 BR +. , #E pÑ BJ E Sa Bë , PS T B DA 5: Ju B) P= A 29 A B0 AO FE Su BÑ án ELB ñ0 
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HHR. 


| | — 
CH:CH:OH + NH; — F. CH;CH;:0O + NH, 
RERED HERO) HHR HARCO) 


AHE >J 4k HE RR DR BJ 38 55 >ë Ro RAIE bl H Er E p BJ +H TR FF. Pan, E H r HO-、 
RCH,O ,RCOO PRHE, T hH pK, 得 知 : 


H:O RCH,OH RCOOH 
pK, 15.7 18 4—5 


酸性 :RCOOH>H:O>RCH:OH; 碱 性 :RCH:O- > HO >RCOO RRRS 
碱 ,反之 亦 然 。 | 

按照 酸 碱 质子 理论 , 酸 碱 的 概念 是 广义 的 , 酸 碱 反应 也 远 远 超出 了 Arrhenius 提出 的 酸 碱 反 
应 类 型 ,同时 酸 碱 反应 不 只 局 限 在 溶液 中 的 反应 ,也 包括 了 气相 反应 、 液 相反 应 等 。 从 这 些 反 应 
中 ,可 以 清楚 地 看 出 “ 酸 和 碱 发 生 质子 转移 后 ,生成 了 新 酸 和 新 碱 ”。 例 如 : 


按照 质子 理论 的 酸 碱 反 应 传统 名 称 
HOAc + NH, == OAc- + NH? 成 盐 反 应 
酸 1 碱 2 碱 1 酸 2 
H:O + H,O == OH” + H,0t 自 解 离 反 应 
酸 1 碱 2 碱 1 酸 2 
H,O + Ac == OH + HAc 弱酸 盐水 解 
酸 1 碱 2 碱 1 酸 2 


6.3 WRAY Lewis 理论 


酸 碱 的 电子 理论 是 Lewis 在 1923 年 提出 来 的 , 故 又 称 为 Lewis 酸 碱 理论 。Lewis 酸 碱 理论 
认为 ,凡是 能 接受 电子 对 的 物质 称 为 酸 ;凡是 能 提供 电子 对 的 物质 称 为 碱 。 因 此 , 酸 是 电子 对 的 
接受 体 ; 而 碱 是 电子 对 的 提供 体 。 例 如 ,H+ Agt 、RCHt+ BF, AlCl .Pd 等 是 酸 , 因 为 它们 缺少 
电子 ,需要 一 对 电子 以 填 满 它们 的 价 电子 层 。OH- Cr, NH, . H,O. R—O—R. RCOR.、 


RCH2:OH、 e= .RCH —CH, 等 是 碱 ,它们 可 以 提供 共享 的 电子 对 。 所 以 ,在 Lewis 的 酸 碱 


概念 中 ,一 种 物质 呈 酸 性 , 它 一 定 是 缺少 电子 的 ,具有 接受 电子 对 的 能 力 , 是 亲 电 试剂 。 一 种 物质 
旦 碱 性 , 它 一 定 具 有 未 共用 的 电子 对 ,具有 提供 电子 对 的 能 力 , 是 亲 核 试剂 

大 多 数 有 机 反应 都 是 按 离子 型 历程 进行 的 。 在 亲 电 试剂 (Lewis 酸 ) 参 与 的 反应 中 , 它 进攻 
反应 物 分 子 的 负电 中 心 , 得 到 电子 而 形成 一 个 新 的 共 价 键 。 而 在 亲 核 试剂 (Lewis 碱 ) 参 与 的 反 
应 中 , 它 进攻 反应 物 分 子 的 正 电 中 心 ,提供 电子 而 形成 一 个 新 的 共 价 键 。 由 于 在 任何 一 个 化 学 反 
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应 中 ,电子 的 得 失 都 是 同时 发 生 的 ,换言之 ,有 Lewis 酸 必 有 Lewis 碱 , 所 以 ,大 多 数 有 机 反应 都 
可 以 看 成 是 Lewis 酸 碱 反 应 。 | 

Lewis 酸 碱 儿 乎 包括 了 所 有 的 有 机 化 合 物 和 无 机 化 合 物 , 故 又 称 为 广义 酸 碱 。 与 质子 酸 碱 
理论 相 比 , 它 扩 大 了 酸 的 范围 。 在 有 机 化 学 中 ,常用 Lewis 酸 作 为 反应 的 催化 剂 ,常见 的 有 
AilCl „ZnCl; .BF, 等 。 


6.4 软 硬 酸 碱 的 概念 


1963 年 Pearson 提出 了 软 硬 酸 碱 (hard and soft acid base,HSAB) 的 概念 ,将 Lewis 酸 碱 分 
为 软 酸 、 硬 酸 、 软 碱 、 硬 碱 , 以 及 性 质 介 于 软 硬 之 间 的 交界 酸 和 交界 碱 。 

软 酸 即 酸 中 吸 电子 原子 的 体积 大 , 带 正 电 荷 少 或 不 带电 荷 ,对 外 层 电子 的 吸引 力 绊 , 易 被 极 
化 , 易 变形 , 易 发 生还 原 反 应 。 | | 

硬 酸 即 酸 中 吸 电子 原子 的 体积 小 , 带 正 电荷 多 ,对 外 层 电子 的 吸引 力 强 ,不 易 被 极 化 ,不 易 变 
形 ,不 易 发 生还 原 反应 。 

软 碱 即 碱 中 给 电子 原子 体积 大 , 电 负 人 性 小 ,对 外 层 电子 吸引 力 弱 , 易 被 极 化 , 易 发 生 氧化 
反应 。 
硬 碱 即 碱 中 给 电子 原子 体积 小 , 电 负 性 大 ,对 外 层 电子 吸 引力 强 ,不 易 被 极 化 ,不 易 发 生 氧 化 
反应 。 

各 类 酸 碱 对 外 层 电子 约束 能力 不 同 ,其 软 硬 程度 也 就 不 同 。 一 些 常 见 的 Lewis 软 硬 酸 碱 列 
于 表 6-1 rh; 


表 6-1 一 些 常见 的 Lewis 酸 碱 


HT+ Lit „Nat .K+ \Rb’ „Bet Mgt Cat Sret .Mn’+ Sitt + .CL+ 、 


ER AlCh 、SO; .CO: 等 ` 

软 酸 Cu .Ag' .Hgi' .CH Hg’ , Aut Pd Pt? 、 Hg; . RO! 、RS+ ,RSe! .Br . L .金属 原 
+f .三 硝 基 茶 等 
SOT PO} CO} CIO; .NO; .CH; COO- F7 .Ci .OH- .O,.F,. 

EW. NH; .H,O.R,O.ROH.RO- .RNH, 等 

软 碱 | H- \R:S.RSH.RS I .SCN  .S,O2” .CN- .CO.C,H, CG H, .R- 等 


Pearson 在 实验 的 基础 上 ,总 结 出 酸 碱 反应 的 规律 为 : 硬 酸 优先 与 硬 碱 结合 , 软 酸 优先 与 软 
碱 结合 , 即 “ 硬 亲 硬 , 软 亲 软 ”。 硬 酸 与 硬 碱 结 合 形成 离子 键 或 极 性 键 ,大 部 分 的 无 机 反应 均 属 于 
此 类 结合 。 软 酸 与 软 碱 结合 形成 共 价 键 , 生 成 稳定 的 酸 碱 络 合 物 ,大 部 分 的 有 机 反应 属于 此 类 结 
合 。 软 酸 与 硬 碱 (或 硬 酸 与 软 碱 ) 结 合 则 会 生成 弱 的 键 或 不 稳定 的 络 合 物 。 

软 硬 酸 碱 理论 在 无 机 化 学 和 有 机 化 学 中 都 有 广泛 应 用 ,能 说 明 许多 化 学 现象 。 如 酸 碱 反应 ， 
金属 与 配 体 间 的 作用 , 配 位 离子 的 形成 , 共 价 键 和 离子 键 的 形成 等 。 
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6.5.1 常见 的 超 强 酸 


超 强 酸 这 一 术语 由 Conant 于 1927 年 提出 ,用 于 表示 比 通常 的 无 机 酸 更 强 的 酸 。 一 般 认 为 
比 100% 的 硫酸 还 强 的 酸 称 为 超 强 酸 (superacid)。 在 水 溶液 中 低 浓 度 的 酸 用 pH 来 描述 酸 的 强 
度 , 对 于 高 浓度 的 酸 一 般 使 用 Hammett 酸 函 数 来 表示 酸 的 强度 。100% 的 硫酸 的 Hammett 酸 
Kg H, 为 一 11.93, 因 此 , 凡 H, 小 于 一 11. 93 的 酸 就 是 超 强 酸 。H。 和 pH 一 样 ,也 用 负 对 数 来 
表示 ,常见 的 超 强酸 有 :质子 超 强 酸 和 Lewis 超 强 酸 两 类 ,质子 超 强 酸 有 :1:1 的 发 烟 硫 酸 
(一 ]4.14);HCIO( 一 13.0);ClSO;H( 一 13.8);FSO;H( 一 15.07)。Lewis 超 强 酸 是 指 比 无 水 
AlCl, 更 强 的 酸 , 如 SbF;.TaF, 和 NbF: 。 一 些 复合 超 强酸 的 酸性 更 强 ,如 氟 镜 酸 (FSO:H-- 
SbFs) 的 H, 约 为 一 25, 比 100% 的 硫酸 强 10 ” 倍 , 这 种 超 强酸 在 室温 下 甚至 可 以 溶解 蜡烛 ,被 
Aolah 称 为 魔 酸 (magic acid), Aolah 因 其 在 碳 正 离子 和 超 强酸 方面 的 研究 ,获得 1994 年 诺 贝尔 
化 学 奖 。 比 如 正 丁 烷 ,在 超 强酸 的 作用 下 ,可 以 发 生 碳 -和 氢 键 的 断裂 ,生成 氢气 ,也 可 以 发 生 碳 -- 
碳 键 的 断裂 ,生成 甲烷 ,还 可 以 发 生 异 构 化 生成 异 丁 烷 ,这些 都 是 普通 酸 做 不 到 的 。 

将 超 强酸 吸附 在 SiO: .AlCl TiO 或 离子 交换 树脂 上 ,得 到 固体 超 强酸 ,是 很 好 的 催化 剂 。 
由 于 它 对 环境 友好 .选择 性 高 . 易 分 离 回 收 和 循环 使 用 ,具有 诱 人 的 应 用 前 景 。 


6.5.2 常见 的 超 强 碱 


超 强 碱 主 要 是 碳 负 离子 ,如 环 戊 二 烯 负离子 .a 一 碳 负 离子 等 。 固 体 超 强 碱 在 石油 化 工 中 可 
应 用 于 催化 烯烃 异 构 化 ,目前 正在 深信 研究 中 。 表 6-2 列 出 了 常见 酸 碱 的 pK, 值 。 


| 表 6-2 常见 酸 碱 的 pK, (8 


KHER HMP pK, (相对 于 在 水 中 ) 
HSbF, SbF; 一 21 一 一 28 
FSO; H-SÞF; LFSO; - SbF; ] —15.8 
HCIO; CIO; —10 
HI I —10 
RCNH* RCN —10 
RCHOHT+ RCHO 一 10 
H: SO; HSO; —9 
HCI Cl —7 
RSO, H RSO; —6.5 


ArOH; ArOH 一 6.4 
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HHE 
RCOOH% 
CHCCN)， 
ROH+ 
H; Ot+ 
HNO, 
Ar,NH7 
HF 
HNO, 


RCH: OH 
R:CHOH 
R; COH 


Cs H; CH; 


H, C—CH=CH, 


e 


H, C—CH, 
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KHR 
RCOOH 
[C(CN); J- 
ROH 
H:O 
NO; 

Ar, NH 
p- 
NO; 
ArNH, 
RCOO- 
HCO; 
HS- 
ArS- 


H——- 
H- 
NH; 
C Hs CH; 
H; C—CH=CH, 


A 


HC 一 CH， 


PK,《 相 对 于 在 水 中 》 


—6 
—5 
一 2 
—1. 74 


20 


23 


25 
35 
38 
41 
43 


43 


44 


续 表 
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续 表 
HHR FE Hi pR PK。.( 相 对 于 在 水 中 ) 
> >- 46 
CH, CH; 48 
CH,CH, CH,CH; 50 


O O = 


6.6 酸 碱 在 有 机 化 学 中 的 应 用 


从 广义 上 讲 , 除 自由 基 和 和 协同 反应 外 ,有 机 反应 均 可 看 成 是 酸 碱 反 应 ,一 些 内 容 将 在 下 面 章 
节 中 详细 论述 ,为 了 避免 内 容 的 重复 ,本章 中 只 用 反应 方程 式 进 行 简 要 介绍 。 


6.6.1 有 机 反应 的 催化 剂 


常用 的 有 机 反应 的 催化 剂 除 Arrhenius 酸 碱 外 ,主要 属于 Lewis RA Lewis 碱 。 常 用 的 
Lewis 酸 有 :AlCl;、SnCl ,TiCl, , BF, ,FeCl; .ZrCl, . TiOSO, .TiCOR), „Ag.Cu, Pd, Pt 等 ;常用 的 


Lewis 碱 有 : 
+CH-—CH,+ 


NR; 
_ DS BS DS 
6.6.2 亲 核 加 成 反应 中 的 酸 碱 反 应 


所 有 的 亲 核 加 成 反应 均 认为 是 酸 碱 反 应 。 醋 . 酮 酸 及 其 衍生 物 是 酸 , 而 亲 核 试剂 是 碱 ,举例 
如 下 : | 
1. $ FS ik -5 #& # 4 £ 9 B ph pš 5 W 
R 
R MgX + >c=o — YC 0 Mex 
碱 酸 
2， 醇 酮 与 氨 的 衍生 物 的 加 成 反应 


NH,R + >c—o > >Cc 一 NR 


碱 酸 
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3. E5 S.V E $B BE DR S y 


`c— —, Sc 
2C=0O + LiAIH, 29 O—H 


酸 a H 
6.6.3 亲 电 加 成 反应 中 的 酸 碱 反应 


所 有 的 亲 电 加 成 反应 均 可 认为 是 酸 碱 反 应 ,烯烃 , 燃 烃 或 小 环 烷烃 是 碱 ,而 亲 电 试剂 是 酸 。 
举例 如 下 : 


1. 烯烃 与 氯气 的 加 成 反应 


Ch + AlCl 一 > CH + [AlCh]J- 
碱 酸 


| 
>=< +c — >< 
碱 酸 


Cl 


Cl 
> < + Eac] — > + AICh 
酸 n Cl 


2. Me R R Sa BE It E N 


cI 
>=< +e — >< 
天 g 

Cl 


Cl Cl 
> < + Ho 一 > < o> >< 
酸 


m HZAONH OH 
6.6.4 亲 核 取代 反应 中 的 酸 碱 反 应 


所 有 的 亲 核 取代 反应 均 可 认为 是 酸 碱 反应 , 亲 核 试剂 是 碱 , 卤 代 烃 等 是 酸 。 举 例如 下 : 
1. WV E B BN f 


RX +NaCN— RCN 
酸 Bš 


2. M5 pq V SL E 


ROH +HX— RX 
碱 酸 
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6.6.5 亲 电 取代 反应 中 的 酸 碱 反应 


所 有 的 亲 电 取代 反应 均 可 认为 是 酸 破 反应 , 亲 电 试剂 是 酸 ,芳烃 等 是 碱 。 举例 如 下 ， 


Cl + AlCl, —— Cl 十 LAICL]- 
Pk 酸 


Cl 
Cl 
oi + [AICL] 一 > © + AlCl, + HCl 
酸 Bà 


6.6.6 重 排 反 应 中 的 酸 碱 反应 


所 有 的 亲 电 、 亲 核 重 排 反 应 均 可 认为 是 酸 碱 反 应 。 举 例如 下 : 
H, CH; CH, CH, 


oO 


Or bn bn On, 
碱 酸 
CH, CH, CH, 


+ 
O, nem — O; (tC NO, — 
OH OH 


分 子 内 的 酸 碱 反应 


CH; 
CH, 


CH, 
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在 上 述 重 排 反 应 中 ,被 移动 的 基 团 是 碱 ,由 于 甲 茶 基 的 电子 云 密度 大 于 硝 基 莱 基 ,所 以 发 生 


甲 茶 基 移动 的 反应 。 | 
此 外 ,一 些 离子 型 的 消除 反应 ,单线 态 卡 宾 .万 春 与 双 键 的 自由 基 加 成 反应 也 属于 酸 碱 反应 。 


思考 题 
1. 举例 说 明 单线 态 卡 宾 与 双 键 的 自由 基 加 成 反应 以 及 离子 型 消除 反应 也 属于 酸 碱 反应 。 
2. 关于 化 合 物 A.B 的 讨论 


Cn aon 


A B 

(1) A 的 酸性 大 于 B。 

(2) A.B 化合物 都 可 形成 正 负 离子 。 

参考 :; (1) Yoshida Z,Shibata M. Tetrahedron Lett. 1983 ,24 ;4585、 
Yoshida Z,Shibata M. J Am Chem Soc. 1984 ,106 ;6383. 

(2) Nakasuji K, Yoshida K. J Am Chem Soc. 1983,105.5136. 

Minsky A,Meyers À Y.J Am Chem Soc. 1983 ,105 ;3975. 
Jonsall G, Ahlberg P. J Am Chem Soc. 1986,108:3819. 


3. Che TPLA 4 2 AR 32 60 A DAR, KR h Sk j N 原子 接受 质子 ? 什么 原因 使 它 具 有 较 强 的 碱 性 。 


Schwesinger R. Angew Chem Int Ed engl. 1987,26.1165. 
4. 将 化 合 物 A 溶解 在 一 78 Cih FSO H, NMR 测定 有 厂 正 离子 生成 。 将 该 溶液 升温 至 100 C, HARAR 
产生 B,C。 描述 这 一 反应 过 程 。 


9 Ph Ph 
Ph 一 CHPN CC Sor 
CHCH; CH, CH, 
A B C 


Miller W G,Pittman C U,Jr. J Org Chem. 1974,39:1955. 


J Bm 


l. 预计 下 列 反应 哪个 较 快 ? 


> RA 119 


(1) (a) OSET _ O- + Agi 
(b) COH + ae —, C>- + Agl 


(2) (a) PhCH + NH; —— Ph,C + NH; 
Ph Ph 


Ph Ph 
(b) Pe + NH, — D + NH; 


Ph 


Ph 
(3) (a) Con + Ht — O + H:O 


b —“9H Ht — A~, HHO 


2. 指出 下 列 反应 的 可 能 性 。 


(1) CH, + I — CH; + 个 


(2) CH 十 N=C—CH} —> CH} + N=C—CH, 
(3) CHE, t CH; — CF; + CH, 


1. 解 : 

(1) (a) 快 ,因为 生成 的 碱 是 有 芳香 性 的 。 

(2) (a) 快 ,因为 (b) 生 成 的 碱 是 反 芳香 性 的 。 

(3) (b) 快 ,因为 (a) 生 成 的 酸 是 反 芳香 性 的 。 

2， 解 ， 

(1) 不 反应 ,因为 甲烷 的 酸性 比 二 环 [1.1.0] 丁 烷 弱 。 

(2) 不 反应 ,因为 甲 基 正 离子 的 稳定 性 不 如 乙 且 甲 基 正 离子 。 
(3) 反应 ,因为 三 气 甲 烷 的 酸性 比 甲烷 大 。 
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7.1 芳香 性 、 非 芳香 性 、 反 芳香 性 、 同 芳香 性 
及 反 同 芳香 性 的 判断 


芳烃 一 般 具 有 苯 环 结构 ,它们 是 环 状 闭 合共 斩 体 系 ,rx 电子 高 度 离 域 ,体系 能 量 低 , 较 稳 
定 。 在 化 学 性 质 上 表现 为 易 进行 亲 电 取代 反应 ,不 易 进行 加 成 和 和 氧化 反应 , 即 具有 不 同 程度 
的 芳香 性 。 是 不 是 具有 芳香 性 的 化 合 物 一 定 具有 芋 环 ? 1931 年 德国 化 学 家 Hiickel 从 分 子 轨 
道理 论 的 角度 ,对 环 状 多 烯烃 ( 亦 称 轮 烯 ) 的 芳香 性 提出 了 如 下 规则 , 即 Hiickel 规则 。 其 要 点 
是 ;化 合 物 是 轮 烽 , 共 平 面 , 它 的 电子 数 为 4n 十 2(n 为 0,1,2,3…,n 整数 )。1954 Æ Platt 提 
出 了 周边 修正 法 ,对 于 多 环 芳烃 可 以 忽略 中 间 的 双 键 而 直接 计算 外 围 的 电子 数 ,对 Hiickel 规 
则 进行 了 完善 和 补充 。 我 们 经 过 认真 分 析 , 简 化 了 利用 Hiickel 规则 判断 化 合 物 芳香 性 的 步 
又 ,具体 内 容 如 下 : 


7.1.1 芳香 性 的 判断 , 


化 合 物 具 有 芳香 性 (aromaticity) 具备 的 条 件 是 : 轮 烯 ,x 电子 与 p 电子 总 数 为 4n 十 2, 共 平 
面 , 即 共 面 的 原子 均 为 sp? 或 sp 杂 化 。 
有 了 上 述 原 则 ,在 判断 化 合 物 芳香 性 时 ,还 会 出 现 一 些 具体 问题 ,我 们 处 理 的 方法 如 下 . 


1. 经 典 结构 式 的 写法 


画 经 典 结构 式 时 ,应 使 尽量 多 的 双 键 处 在 轮 烯 上 ,处 在 轮 烯 内 外 的 双 键 写成 其 共振 的 正 负电 
荷 形式 ,将 出 现在 轮 烯 内 外 的 单 键 忽略 后 ,再 用 Hiickel-Platt 规则 判断 。 

如 下 面 的 稠 环 烃 化 合 物 A 和 D 周边 分 别 有 双 键 6 个 和 5 个 ,此 时 直接 用 Hückel— Platt 规 
则 判断 它们 的 芳香 性 就 会 造成 错误 。 所 以 首先 应 将 他 们 改写 成 尽量 多 的 双 键 处 在 轮 烯 上 的 B 
和 EE 式 ,B 和 玉 分 别 有 双 键 7 个 和 6 个 ,将 内 部 的 双 键 写成 其 共振 的 正 负 电荷 形式 C 和 下 后 ,将 
出 现在 轮 炳 内 外 的 单 键 忽 略 后 ,用 Hiickel 一 Platt 规则 判断 得 A 为 芳香 性 物质 ,D 不 是 芳香 性 


物质 。 
LO -TD .. CL 
°° — 中 


]14e 一 
A B C 
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O - Q = ç 


同 理 , 将 G 写成 H 形式 后 ,很 容易 判断 出 也 是 芳香 性 物质 。 


2， 双 键 的 处 理 方法 | 
与 轮 烯 直接 相连 的 双 键 在 计算 电子 数 时 ,将 双 键 写成 其 共振 的 电荷 结构 ,负电 荷 按 2 个 电子 
计 , 正 电荷 按 0 计 , 内 部 不 计 。 如 下 列 物质 均 有 芳香 性 : 
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3. 轮 烯 内 部 共 面 的 单 键 | 
轮 燃 内 部 通过 单 键 相连 , 且 单 键 碳 与 轮 燃 共用 , 单 键 忽略 后 ,下 列 物 质 蔡 、 草 、 非 均 有 芳香 性 ; 


周边 8e 周边 1 
周边 12e 周边 14 
周边 12e 周边 14 


4， 轮 烯 外 部 单 键 


轮 烽 外 部 通过 单 键 相连 , 且 单 键 碳 与 轮 烯 共用 , 单 键 忽 略 后 ,分 别 计算 单 键 所 连 的 轮 烯 的 芳 
香 性 。 下 列 物质 均 有 芳香 性 . 
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7.1.2 反 芳 香 性 的 判断 


化 合 物 具 有 反 芳 香 性 (antiaromaticity) 的 条 件 是 : 轮 烯 ,x 电子 与 p 电子 总 数 为 4n, 共 平面 ， 
即 共 面 的 原子 均 为 sp 或 sp 杂 化 。 


它 的 稳定 性 小 于 同类 开 链 烃 。 例 如 , 环 丁 二 烯 、 环 成 二 烯 正 离子 均 是 反 芳 香 性 的 物质 : 


其 稳定 性 ， 


环 丁 二 炳 只 有 和 铁 . 镍 络 合 时 才能 较 稳 定 的 存在 : 


NiCl, Fe(CO), 


而 七 茶 基 环 庚 三 烯 很 难 变 成 七 茶 基 环 庚 三 烯 负离子 。 


总 之 , 除 环 辛 四 烯 外 ,具有 4n x 结构 的 轮 烯 一 般 都 是 反 芳香 性 的 物质 。 


7.1.3 非 芳香 性 的 判断 


分 子 不 共 平 面 的 多 环 烯 烃 或 电子 数 是 奇数 的 中 间 体 都 是 非 芳香 性 Cnonaromaticity) 的 物质 。 
例如 , 环 辛 四 烯 .L10] 轮 烯 .L14] 轮 烯 等 。[10] 轮 烯 .[14] 轮 烯 均 是 由 于 内 H 的 位 阻 使 其 不 能 共 
面 。 如 将 [104j 轮 烯 中 的 两 个 H 去 掉 , 改 用 单 键 相连 变 成 蔡 , 由 于 消除 了 两 个 H 的 位 阻 , 而 具有 
芳香 性 。 将 L14] 轮 烯 中 的 一 个 双 键 换 成 三 键 , 同 样 由 于 消除 了 两 个 H 的 位 阻 ,而 具有 芳香 性 
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(A)。 环 成 二 烯 自由 基 \ 环 丙烯 自由 基 等 ,由 于 电子 数 是 奇数 ,都 是 非 芳 香 性 的 物质 ,其 稳定 性 与 
开 链 烃 相 近 。 


环 辛 四 烯 [10] [14] 3⁄6 
A FEP 88 H rH 3 FILA É i 3 


7.1.4 同 芳 香 性 的 判断 


同和 芳香 性 (homoaromaticity) 是 指 共 平 面 ,x 电子 与 p 电子 总 数 为 4n 十 2, 共 面 的 原子 均 为 
sp 或 sp 杂 化 的 轮 烯 上 带 有 不 与 轮 烯 共 面 的 取代 基 或 桥 。 例 如 


CD e 
O = d 


6e 


TsO 
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K-Na 
f _ 上 -= 
6e 


= @ 


8e 


7.1.5 反 同 芳香 性 的 判断 


反 同 芳香 性 (antihomoaromaticity) 是 指 共 平面 ,x 电子 与 p 电子 总 数 为 4n, 共 面 的 原子 均 为 
spP 或 sp 杂 化 的 轮 烯 上 带 有 不 与 轮 烯 共 面 的 取代 基 或 桥 。 例 如 


r> 
FSO.H N 
O = 反 同 芳 结 构 


苯 是 富有 电子 的 ,具有 了 碱 性 ,但 也 较 难 与 质子 结合 。 


O 


在 通常 情况 下 ,具有 芳香 结构 或 同 芳 结构 的 物质 不 易 得 到 电子 或 失去 电子 成 为 反 芳 结构 或 
反 同 芳 结 构 的 4n 体系 ,因为 芳香 结构 或 同 芳 结构 比 反 芳 结构 或 反 同 芳 结构 的 稳定 性 好 。 


7.2 Y 3 # kE 


BLESER BJ BR , H E BJ 3t p 88 ERA 3 5 EE 55 38 BJ E. 


NH, : NH, NH, 
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73 方 克 酸 类 


方 克 酸 是 一 类 较 强 的 酸 ,p 天 , = 二 1. 5,pK。 二 3.5, 因 为 其 共 绒 碱 是 非常 稳定 的 芳香 结构 。 
O OH O Or- O O _O O -0 -0 
H>H- HH- H- N 
O OH O Or- O. O -O O | O O 


7.4 ”二 茂 铁 类 物质 


虑 类 物质 与 金属 形成 特殊 的 大 r 键 ,其 电子 云 平均 化 , 藏 环 上 可 发 生 四 大 取代 反应 ,具有 芳 
理性 。 如 二 茂 铁 是 非常 稳定 的 化 合 物 , 其 中 Fe 原子 由 于 电子 云 密度 升 高 ,不 仅 可 以 和 质子 结 


合 ,而 且 可 以 形成 氢 键 。 


H | + 


—n r Fe H 


Ó 
ee 9- 


> G 


7.5 关于 芳香 性 的 新 概念 


关于 芳香 性 的 概念 , 随 着 化 学 科学 的 发 展 而 不 断 的 变化 。19 世纪 来 ,人 们 认为 具有 高 度 不 
饱和 的 烃 , 易 发 生 取 代 反 应 的 而 不 易 发 生 加 成 反应 的 物质 具有 芳香 性 。 但 也 有 许多 例外 ,如 剖 、 
菲 与 Br, 发 生 加 成 反应 , 草 发 生 Diels-Alder 反应 ,二 茂 铁 与 Br, 发 生 氧 化 反应 ,形成 二 茂 铁 氧 离 
子 省 化 盐 ,不 发 生 取代 反应 。 这 些 芳香 性 物质 显示 出 了 烯烃 的 性 质 。 

20 世纪 初 ,人 们 用 热力 学 定义 芳香 性 ,通过 比较 莱 和 环 己 三 烯 的 氨 化 焰 发 现 , 莱 的 氧化 始 
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(208.5 kJemol™!) EIE = HAER (359.2 kJ mol !) 少 150.7 kJ*mol ,认为 这 是 由 于 共 
振 而 稳定 的 ,但 将 之 用 于 其 他 芳烃 时 , 却 存 在 较 大 误差 。1959 年 ,Albert 建议 用 键 长 来 界定 芳香 
性 ,认为 碳 环 中 C—C 键 键 长 与 莱 环 相近 的 环 状 化 合 物 应 具有 芳香 性 。 但 这 样 的 设 定 例外 太 多 ， 
如 环 友 二 烯 正 离子 和 环 友 二 烯 负离子 的 C—C 键 键 长 分 别 为 0.1425 nm 和 0.141 4 nm, 但 前 者 
是 反 芳 和 理性 物质 ,而 后 者 是 芳香 性 物质 。 

20 世纪 末 , 人 们 认为 从 物理 角度 看 芳香 性 物质 有 反 磁 环流 现象 ,并 将 具有 反 磁 环流 的 物质 
称 为 芳香 性 物质 ,而 反 芳 香 性 物质 是 顺 磁 环 流 的 物质 。 为 了 排除 其 他 因素 的 干扰 ,将 抗 磁化 系数 
的 提高 作为 芳香 性 的 定义 。 


7.6 在 有 机 化 学 中 的 应 用 


7.6.1 亲 核 取代 反应 


桥头 商 代 烃 既 不 易 发 生 Sw2 反应 (空间 位 阻 ), 也 不 易 发 生 SNl 反应 ,下 面 结 构 的 桥头 卤 代 
烃 因 为 生成 的 中 间 体 为 反 同 芳 结构 ,不 稳定 ,因此 更 不 易 反应 。 而 桥 上 的 卤 原 子 反 应 迅速 ,因为 
生成 的 中 间 体 是 具有 同 芳 结 构 的 环 丙烯 正 离子 ,所 以 稳定 。 


一 人 > — /> 反 同 芳香 性 ,不 稳定 
Cl 
H 
Cl H + H 
=> s A 


同 芳香 性 ,稳定 同 芳香 性 ,稳定 
同 理 ,3- 握 环 丙烯 .7 一 氯 环 庚 烯 由 于 能 形成 芳香 性 中 间 体 而 稳定 ,这 类 卤 代 烃 反应 活性 高 ; 


而 5 一 握 环 成 二 烯 由 于 生成 反 芳 结构 中 间 体 ,能 量 高 ,而 木 易 进行 SNl 反应 。 因 此 , 它 的 反应 活性 
低 于 开 链 的 3- 毛 -1,4- 友 二 烯 。 
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7.6.2 BRE 


D-H- 2- CO — CO 
D4-D4 
O = Oe 


7.6.3 酸 碱 性 


者 共 罗 碱 是 芳香 性 结构 , 则 其 共 斩 酸 的 酸性 较 大 。 如 环 戊 二 烯 的 酸性 比 开 链 友 二 烯 大 20 
倍 , 而 葵 并 环 友 二 烯 和 二 莽 并 环 成 二 烯 由 于 其 共 斩 碱 受 芳 香 环 的 影响 而 减弱 。 


DSO 
DB- 


相互 影响 


Q O- QO 


相互 影响 


酸性 顺序 ， 《人 ) > > 


环 丁 烯 酮 由 于 其 共 斩 碱 是 反 芳 香 性 的 结构 ,不 稳定 ,而 呈现 弱酸 性 。 


O 
s pe 
P-O 
反 芳 结构 
荃 环 有 较 大 的 电子 云 密度 ,但 碱 性 很 弱 , 只 有 在 强酸 中 才能 形成 具有 反 同 芳香 性 的 共 斩 酸 。 
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H. H H. H H. +H 
O1 O — O — Ó 
+ 

反 同 芳 结 构 


二 烯烃 的 亲 电 加 成 与 茶 的 亲 电 取代 反应 中 间 体 极为 相似 , 均 生 成 p 一 x 共 亏 的 碳 正 离子 ,但 
前 者 是 加 成 反应 ,而 后 者 是 取代 反应 ,原因 是 前 者 发 生 加 成 反应 ,生成 稳定 的 产物 ;而 后 者 通过 去 
掉 一 个 氢 , 生 成 稳定 的 苯 环 。 


Br 
+ Br X, AH= +8 kJ-mol 1 IK FA 2 W 
Bro 
O AH=—45 kJjemo 1! 放 热 反应 


| 
eN 


思考 题 
1. 判断 下 列 物质 的 芳香 性 。 


Vogel E. Angew Chem Int Ed Engl. 1974 ,13:732. 


2. HARRAK 2 SY N. SU bh.iñ i m Z J X S babak. T 1 Z bt T MO K Sus akak. TJ E 2 3 5 
某 酚 形成 务 键 的 平衡 常数 如 下 ，, 试 排列 化 合 物 的 碱 性 及 芳香 性 顺序 。 


C, H. C, H; 
Ce H; C, H; (H,C), G C(CH; )3 
C, H; ,HL Y k 
O 


O O 
2 117 
Bostwick D, Henneike H F. J Am Chem Soc. 1975,97 ,1505. 


-o ] 


H 


四 
1 
1251 
ha 


1. 比较 下 列 各 组 物质 的 稳定 性 。 
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(1) $ 从 (2) [> X.C s. 
(3) < s CY (4) 


2. 比较 下 列 双 烯 体 进 行 Diels 一 Alder 反应 的 快慢 。 


(1) O C- (2) 


3. 下 列 物质 哪些 具有 芳香 性 ? 


MM N 


1. 解 : 对 于 结构 相似 、 碳 原子 数目 相同 的 化 合 物 来 说 ,其 稳定 性 的 顺序 是 :芳香 性 物质 之 同 芳香 性 物质 之 非 
芳香 性 物质 汪 > 反 同 芳香 性 物质 沁 反 芳香 性 物质 。 


. + — 
ONE D Í > > 一 一 
+ | . 
一 = 
oG- o [J < C 
e ` 
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不 共 面 


(2) 


(4) 


2e 
(2) 


18e 


12e 


同 芳 


非 芳 


芳香 


反 芳 


第 8 章 立体 化 学 


81 有 机 分 子 的 异 构 体 


8.1.1 异 构 体 的 种 类 


分 子 式 相同 而 构造 ( 即 化 合 物 中 键 的 特定 结合 方式 和 原子 的 顺序 ) 不 同 的 各 种 化 合 物 之 间 互 
称 为 同 分 异 构 体 ,简称 异 构 体 。 异 构 体 的 种 类 很 多 ,包括 碳 链 异 构 、 官 能 团 异 构 官能团 位 置 异 
构 . 互 变异 构 . 差 向 异 构 和 立体 异 构 。 立 体 异 构 中 又 包括 构 型 异 构 和 构象 异 构 。 


碳 链 异 构 , 如 “C 一 C 一 C 一 C 一 C 一 C C—C—C—C—C 


| 
C 


E REA RH , tl zno ~ 
T 


Cm" Y T 


O 0 OH O 
aasma AA 一 人 人 


H H H H H 


| Z 
差 向 异 构 , 如 ” HOH; oee CC C 


| | | 
OHOHOHOH 0 


分 子 的 异 构 体 


| 
OHOHOHO OH 


8.1.2 构 型 表示 法 


1. RÆK 
以 乳酸 为 例 。 


8.1 8&#l) 2) + BEF 4A 


CH, CH, 
人 人 -COOH HOOC- 八 
HO H H OH 
2. Fischer 投影 式 
以 酒石酸 为 例 。 
COOH COOH | COOH 
H 一 -天 OH HO m : H——OH 
H——OH H——OH | HO——H 
COOH COOH COOH 
3. Newman 式 
以 酒石酸 为 例 。 
COOH 
HO OH 
H H 
COOH 
4. 棒状 式 
以 酒石酸 为 例 。 
HOOC 
H H 
HO OH 
COOH 
5. 三 维 图 形 


利用 ChemDraw 绘图 工具 ,很 容易 得 到 三 维 图 形 。 例 如 ; 


AH 
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8.1.3 空间 张力 和 分 子 力 学 


一 个 分 子 总 是 要 采取 能 使 其 总 能 量 为 最 低 的 几何 形状 。 最 低能 量 几 何 形状 有 一 定 程度 的 张 
力 , 其 大 小 决定 于 它 的 结构 参数 偏离 它们 的 理想 值 的 程度 。 
总 的 空间 能 为 
Esa =E,+E,+E,+E, 


式 中 ,E, 是 与 单 键 键 长 伸缩 的 有 关 能 量 增值 ; E, 是 键 角 变 形 的 张力 能 ;Es 是 扭转 张力 ;Es 是 由 
于 原子 或 基 团 之 间 非 键 相互 作用 结果 产生 的 能 量 增值 。 


键 的 伸 长 : E,=0. 5k,(r—ro)’ 
式 中 ,k, 是 伸 长 力 常数 ,r 是 伸 长 后 键 长 ,ro。 是 正常 键 长 。 
Efa 2; HBH: E,=0. 5k,( A0)2 


式 中 ,ks 是 弯曲 力 常数 ,Ab 是 键 角 与 其 正常 键 角 的 偏离 值 。 
扭转 张力 是 扭转 角 的 正弦 盟 数 。 扭 转 张力 为 


E,=0. 5Vu(1 十 cos 39) 


式 中 ,V 是 旋转 张力 ,$ 是 扭转 角 。 
非 键 相 互 作 用 能 的 贡献 是 最 难 估算 的 , 它 可 以 是 吸引 作用 ,也 可 以 是 排斥 作用 。 
伦敦 力 或 色散 力 : 每 个 原子 在 另 一 原子 作用 下 电子 的 相互 极 化 作用 ,产生 了 吸引 力 , 这 种 吸 
引力 称 为 伦敦 力 或 色散 力 。 伦 敦 力 的 变化 与 核 间距 的 六 次 方 成 反比 。 


8.2 有 机 分 子 的 构象 


8. 2. 1 绕 单 键 旋转 的 构象 


1. 烷烃 
对 简单 烃 类 化 合 物 来 说 ,交叉 式 构 象 相当 于 势能 极 小 值 ,重合 式 构象 相当 于 势能 极 大 值 。 交 
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叉 式 构象 中 的 对 位 交叉 式 比 邻 位 交叉 式 稳定 

一 个 碳 原 子 上 的 氧 原子 被 甲 基 取代 后 ,使 旋转 能 增加 大 约 2.5 kJ.mol  。 乙 烷 中 的 旋转 能 
是 12 kJemol ', 在 乙 烷 的 无 数 个 构象 异 构 体 中 ,有 两 个 典型 的 构象 异 构 体 ,这 两 个 构象 可 用 
Newman AKRI (KI 8—1), Newman 式 是 把 C—C 键 轴 对 着 观察 者 进行 投影 。 图 8 一 1(a) 所 示 表 示 
离 观察 者 远 的 碳 原子 上 的 三 个 C 一 H 键 ,图 8-1(b) 表 示 离 观察 者 近 的 碳 原子 上 的 三 个 CH 键 。 


O 从 


(a) 
图 8-1 Newman 式 表示 式 


用 近 、 远 两 个 C 一 H 键 所 在 平面 (二 面 角 )6 表示 旋转 角度 ,由 重 释 式 构象 旋转 60" 变 成 交叉 式 构 
R. EEEH 0 为 0、120 240 时 为 重 释 式 构象 ,0 为 60"、180" .300" 时 为 交叉 式 构象 , 见 图 8 一 2。 


f + + + 


À 


60° H 60° H 
HH 


旋转 角度 /(*) 


图 8-2 乙 烷 典型 构象 的 能 量 
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”一 


丁 烷 的 构造 比 乙 烷 复 杂 , 图 8-3 是 丁 烷 沿 C, —C, 键 旋转 所 形成 的 构象 及 能 量变 化 图 。 


H,CCH, H,C CH; 


H H H 
H H W HB 


3 
CH, kJ-mol™' 
H 


0 60 120 180 240 300 360 
We t fB BE/(°) 


图 8-3 丁 烷 典型 构象 的 能 量 


丁 烷 分 子 绕 Ci —C, 或 Cs 一 Cs 的 o 键 旋转 也 可 以 产生 不 同 的 构象 。 但 是 最 稳定 的 构象 是 反 
交叉 式 , 四 个 碳 原子 呈 锯 齿 状 排列 , 相 邻 两 个 碳 原子 上 的 C 一 H 键 处 在 交叉 式 的 位 置 : 


~ dv Á$ 


其 他 碳 数 的 正 构 链 烷烃 ,其 碳 原子 也 呈 锯 齿 状 排列 , 相 邻 两 碳 原子 上 C— H 键 都 是 交叉 式 。 


rr rrrrr oi 


2. W 


ERER sp* 一 sp 键 的 重合 式 构象 占 优势 是 一 个 普遍 现象 ,如 图 8-4 BT28 1 — T Y BJ 38 
象 A 和 B 为 重合 式 ,构象 C 和 D 为 交叉 式 。 稳 定 的 旋转 异 构 体 是 重 香 式 构象 A MB, WR B 
AFAN) APERAR) EREE, RAKAA 0.15 kJj*"mol“。 

fE 1,3- T — Y WH R r A E E E [BI GS, AE E FB, +- BS BR BJ k 44 2 tJ $h. 38 E. 
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CH, CH, CH, CH, 
CH, H - | 
H. H H. 
wil H H `` H H 
H” u CH; 
H CH; H CH, 
A B C D 


HC CH, H CH, CH, H, 
H CH, H H 
HH CH, 
H CH, 


图 8-4 1-TA HRN jR 


1,3- 了 丁 二 烯 的 两 种 共 平 面 构象 称 为 s— 2 SK Hl s — JK. s— R Ja E 1,3- T — F BJ Bz ë xE 
构象。 


H H 

E~ u HH 
H H 
s E k: 5 一 顺 式 


3， 辩 基 化 合 物 


阁 基 化 合 物 的 优势 构象 也 是 重 警 式 而 不 是 交叉 式 , 对 醛 . 酮 来 说 与 阁 基 重 释 的 是 烷 基 而 不 是 
毛 , 这 种 情况 在 酮 中 比 在 醛 中 更 明显 。 如 下 式 E 比 F 能 量 低 3.8 kJ*mol-:。 


HC i A 
H 
AN H H 
H” CH; 
H 
E F 


ay8- 不 饱和 痰 基 化 合 物 与 1,3- — 23 d SE 8 #J F IkZ C 一 C 一 C 一 O 中 各 原子 的 共 平 面 
性 。 重 要 的 旋转 异 构 体 是 ;一 反 式 和 ;一 顺 式 构 象 。 


H H 
— mAch 
H CH H O 


5 一 反 式 (73 闻 ) ;一 顺 式 (27%) 
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8.2.2 绕 双 键 旋转 的 构象 


绕 双 键 的 旋转 需要 破坏 rx 键 ,因此 需要 有 较 高 的 能 量 。2- 了 丁 烯 的 稳定 结构 是 (Z) -2- 丁 炳 
和 (E) 一 2 一 丁 烯 。 由 于 (E) 一 2 一 丁 烯 两 个 甲 基 相距 较 远 ,其 能 量 比 (2Z) 一 2 一 丁 燃 低 4.2 kJ*mol ' , 
K 8-5 E. (Z) 一 2 一 丁 烯 到 (E) 一 2 一 丁 烯 的 能 量变 化 图 。 


人 时 "Su 
90 Of ON 90 
ç H " 
ç 

CH, 
H 
CH, 

H 

G 

0 90 180 270 360 
旋转 角度 /(“) 


图 8-5 〈2Z)-2- 丁 烯 到 (CE)-2- 丁 烯 的 能 量变 化 图 
同 理 , 存 在 Z,E RER N—N.C—N 也 有 类 似 现象 。 根 据 Bredt 规则 , 双 键 不 能 存在 于 


桥头 碳 上 ,由 于 环 的 刚性 ,这 时 不 能 保证 双 键 在 同一 个 平面 上 。 即 不 存在 双环 [2. 2. 1]-1— BE 48 
(A) ,而 只 有 双环 [2. 2. 1]-2- 庚 烯 存在 。 当 环 变 大 ,刚性 减 小 , 双 键 就 可 以 存在 于 桥头 碳 上 ,如 


二 环 千 烯 (B)， 
i AA 
B 
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8.2.3 绕 三 键 旋转 的 构象 


fE Z kh y f. rh, B A z 键 是 相互 垂直 的 , 它 是 C-. 对 称 分 子 , 可 以 自由 旋转 。 


90° 


8.2.4 HHN hH E Z še gË ke #E BJ 2⁄ SR 


在 丁 二 烯 分 子 中 ,由 于 共 思 效应 的 原因 ,其 中 的 单 键 明显 缩短 , 绕 之 旋转 ,要 破坏 两 个 x 键 ， 
产生 一 个 新 的 + 键 。 如 下 所 示 : 


a — — <+ SS. — 


A N 


+ 


8.2.5 环 己 烷 衍 生物 的 构象 


1. 环 己 烷 的 构象 


X 射线 衍射 和 电子 衍射 证 明 , 环 己 烷 最 稳定 的 构象 是 椅 型 构象 ,这 个 椅 型 比 起 利用 四 面体 分 
子 模型 所 得 到 的 棒 型 稍微 平展 一 些 。 与 “理想 的 ? 椅 型 构象 60 的 扭转 角 相 比 , 它 的 扭转 角 为 
55. 9 ,并 且 直 立 式 C 一 H 键 不 是 完全 平行 的 ,而 是 向 外 偏 出 7 。C 一 C 键 键 长 是 0. 1528 nm,C—H 
键 键 长 是 0. 1119 nm 和 C—C—C 来 角 是 111. 05°, 
| 环 己 烷 的 另外 两 个 较 稳 定 的 构象 是 扭曲 型 和 船型 。 扭 曲 型 和 船型 构象 都 不 如 椅 型 构象 稳 
定 。 由 于 重合 式 相 互 作 用 使 扭曲 型 和 船型 的 扭转 张力 增加 而 变 得 不 稳定 ,扭曲 型 构象 的 张力 能 
为 21 k]-mol 左右 ,船型 构象 的 张力 能 为 26.7 kemol ' 左 右 ,都 比 椅 型 构象 的 能 量 大 。 此 外 ， 
船型 构象 由 于 两 个 “ 船 头 权 杆 ” 氧 之 间 的 van der Waals 排斥 力 的 作用 而 变 得 更 加 不 稳定 了 。 这 
两 个 氧 彼此 相距 约 0. 183 nm, 这 个 距离 比 它们 的 van der Waals 半径 之 和 0. 24 nm 小 得 多 。 
环 己 烷 由 于 围绕 碳 一 碳 键 的 旋转 而 使 棒 型 之 间 互 相 转 化 , 称 为 构象 翻转 。 可 能 经 过 两 个 途 
径 ( 途 径 A 和 途径 B) ,如 图 8-6,8-7 所 示 。 
途径 A 


H, 
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O 翻转 坐标 


图 8-7 途径 B 
当 翻 转 完 成 后 , 椅 型 构象 中 处 于 直立 式 的 全 部 取代 基 都 变 为 平 伏 式 , 反 之 亦 然 。 单 取代 的 环 
己 烷 的 取代 基 可 以 在 e 键 或 a 键 , 所 以 可 以 形成 不 同 构象 。 因 为 e 键 上 取代 基 与 碳 架 处 于 对 位 


交叉 式 , 而 a 键 上 取代 基 与 碳 架 处 于 邻 位 交叉 式 , 对 位 交叉 式 比 邻 位 交叉 式 稳定 ,一 取代 环 已 烷 
取代 基 在 e 键 上 比 在 a 键 上 的 构象 稳定 ,一般 以 e 键 的 构象 为 主 : 


" H H H H 
H H H H 
H 
= g R H H 
H H R H R 
(a) 取代 基 在 e 键 上 的 构象 (b) 取代 基 在 a 键 上 的 构象 


a 键 取 代 van der Waals fF JJ K e 键 取代 van der Waals 斥 力 小 


Dor 


pq 


L Ó 


2. 二 甲 基 环 己 烷 的 构象 


二 甲 基 环 已 烷 可 分 为 1,2- 二 甲 基 环 已 烷 、1,3- 二 甲 基 环 已 烷 和 1,4- 二 甲 基 环 已 烷 ,它们 的 
构象 如 下 : 
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C 
CH, ae 
aa 
《 CH, ' 


H,C CH, CH; CH, 
ea CH, 


CH 
CH, 
aa CH, ae 


CH, CH, CH, 


ae 
H,C CH, aa 
CH, CH, H,C 
CH 
BANTO e ANa 
H,C 


两 个 取代 基 不 同时 ,体积 较 大 的 基 团 在 e 键 上 是 占 优势 构象 。 如 顺 -1- 甲 基 --2- 乙 基 环 已 
烷 和 顺 -1- 甲 基 -4- 乙 基 环 已 烷 的 优势 构象 是 ，; 


CH, CH, 
S] en S] en 
顾 一 1 一 甲 基 一 2~ 乙 基 环 已 烷 . MH —1-— F #: — 4 — Z, 3 t 


3. 多 环 化 合 物 的 构象 


(1) 十 氢化 蔡 的 构象 ”二 环 [4. 4. 0] 癸 烷 的 习惯 名 称 为 十 氢化 茜 ,十 氢化 蔡 是 蔡 的 完全 加 氢 
产物 。 它 有 顺 、 反 两 种 森 型 构象 , 均 为 通过 一 条 边 稠 合 的 椅 型 环 已 烷 构 成 ,如 图 8-8 所 示 。 因 为 
反 式 的 分 子 结构 比较 平展 ,能 量 较 低 ,而 顺 式 的 分 子 结构 中 , 环 下 方 的 几 个 a 键 氢 原子 比较 拥挤 ， 
能 量 高 ,不 稳定 ,所 以 , 反 式 比 顺 式 稳定 ,如 图 8-9 所 示 。 在 常温 下 ,不 能 通过 C—C 键 的 转动 使 
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两 者 相互 转化 。 


顺 十 氧化 蔡 反 十 氢化 葵 
图 8-8 顺 、 反 十 氧化 蔡 的 优势 构象 


图 8-9 顺 ` 反 十 氢化 蔡 的 模型 


(2) 笛 环 类 化 合 物 构 象 ” 笛 环 类 化 合 物 的 构象 可 以 简单 地 看 成 环 已 烷 的 1,2-、1,3-、1,4- 
取代 物 。 当 1,2- 取 代 时 , 反 式 优势 构象 是 ee, 顺 式 优势 构象 是 ae; 当 1,3- 取 代 时 , 反 式 优势 构象 
是 ce, 顺 式 优势 构象 是 ee; 当 1,4- 取 代 时 , 反 式 优势 构象 是 ee, 顺 式 优 势 构 象 是 ae。 例 如 : 


a I 
ie 
~H 
e 
a 


将 B 环 看 成 AFK 1,2- PRE, -1,2 -PARKEARE ae 键 , 环 残 基 是 大 基 团 ,处 在 e Bb 
上 ,因此 画 B 环 相当 于 延长 A 环 的 ae BË, 


又 如 : 
H H 
11 13 l 
12 14 
OO, 
8 6 4 H r 


三 环 A,B,C 与 上 例 二 环 结构 相近 ,将 B 看 成 A 的 取代 基 , 将 C 看 成 B 的 取代 基 , 同 时 注意 三 个 
环 之 间 的 关系 。12 位 与 14 位 的 也 方向 相同 ;5 位 与 7 位 的 H 方向 相同 ;7.12 位 和 5、14 位 的 H 
方向 相反 。 图 8 一 10 .图 8-11 PLAMEK. 
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o qË 
o që 
— gë 


图 8-11 AERAR 


思考 题 
1. 多 环 脂 烃 中 , 环 已 烷 环 是 否 一 定 是 林 型 稳定 ,举例 说 明 。 
2. 取代 环 已 烧 中 ,什么 情况 下 大 基 团 在 a 键 上 是 稳定 的 。 


8.2.6 螺 环 化 合 物 的 构象 


由 环 已 烷 组 成 的 螺 环 化 合 物 的 构象 多 以 椅 型 存在 。 


ON 


8. 2.7” 环 己 酮 衍生 物 的 构象 


取代 环 己 酮 C, 上 的 烷 基 以 平 伏 键 为 主 ,这 与 开 链 醛 酮 的 较 稳 定 的 构象 是 一 致 的 。 例 如 ,2 一 
甲 基 环 己 酮 。 
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a 一 氯 代 酮 效应 :这 是 痰 基 和 碳 - 卤 键 相 互 偶 极 作用 的 结果 。 偶 极 矩 较 小 的 构象 是 讽 素 为 直 
立 式 的 构象 ,所 以 在 低 介 电 常 数 溶剂 中 有 利于 这 种 构象 。2- 混 - 环 己 酮 和 2- 氯 - 环 己 酮 在 低 介 
电 营 数 溶剂 (四 氧化 碳 ) 中 ,直立 式 构象 与 平 伏 式 构象 之 比 为 3:1。 


O CH, 
Cl 
一 一 一 CH, 
O 
Cl 


辛 烷 中 比较 稳定 甲醇 中 比较 稳定 
的 构象 异 构 体 的 构象 异 构 体 


8.2.8 环 己 烯 的 构象 


环 已 糊 为 半 椅 型 构象 ,在 Cs 和 Cs。 上 的 取代 基 偏离 一 般 的 直立 式 方向 和 平 伏 式 方向 ,通常 称 
之 为 假 直立 式 的 和 假 平 伏 式 的 。 | 


环 己 烯 的 半 椅 型 构象 


亚 烷 基 环 己 烷 的 构象 :Cs 上 具有 中 等 大 小 烷 基 的 亚 烷 基 环 已 烷 倾向 于 采取 烷 基 为 直立 式 的 
构象 ,以便 解除 不 利 的 与 亚 烷 基 的 van der Waals 力 的 相互 作用 。 | 


CH, 
1 
CH, 


8.2.9 除 六 元 环 以 外 的 碳 环 的 构象 


1. 三 元 、 四 元 小 环 的 构象 
由 于 几何 原因 , 环 丙 烷 必须 是 平面 的 。 理 论 上 饱和 烃 C 为 sp 杂 化 , 键 角 为 109"28'。 三 碳 
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环 成 环 碳 原子 应 共 平 面 ,内 角 为 60*, 两 者 自 相 矛 盾 , 故 三 元 环 的 结 H F 


构 特 殊 。 根 据 量子 力学 计算 的 结果 ,C 一 C 一 C 键 角 为 105. 5°, H— c 

C—H 键 角 为 114", 碳 原子 间 并 不 连 成 直线 ,C 一 C RES hN. BH V 

以 环 丙烷 分 子 中 碳 原子 之 间 的 sp* 22 4k li E S ii 82 CS JE BË) /\ 

HERAK, ME 8 一 12 所 示 。 环 丙烷 分 子 中 存在 着 较 大 的 张力 

( 角 张 力 和 扭转 张力 ) ,是 一 个 有 张力 的 环 , 易 开 环 ,发 生 加 成 反应 。 yl š `, 
rT PC Bir 8. FOB SOBSES H E E 8 =, 


不 稳定 。 折 荃 式 构象 两 个 平面 的 夹 角 为 25 。 


图 8-12 环 丙烷 的 弯曲 键 


0° A~ 
0° 5 
典型 的 张力 环 的 能 量 列 于 表 8 一 1 中 。 


表 8-1 典型 张力 环 的 张力 能 能 量 * 
化 合 物 能 量 /(kJ*mol ') | 化 合 物 能 量 / (kJ*mol ') 化 合 物 能 量 / (kJ.mol-:) 


115 284. 2 


230. 7 409. 6 


154. 6 


434. 7 


> 
> 
J Q n 
Q 
Q 


| 续 表 
化 合 物 能 量 /(kJ*:mol ' > 化 合 物 ”能 量 /(kJ*mol 1) 化 合 物 能 量 /(kJ*mol ') 
372 


5.0 


646.6 


PRR 


“摘自 Carey F A. Advanced Organic Chemistry. 4 —th Ed. New York 1990. 


2， 环 戊 烷 的 构象 


环 戊 烷 是 非 平面 的 ,其 几何 形状 是 信封 型 或 半 椅 型 。 五 个 信封 型 构象 相互 转化 的 这 种 低能 
量 运动 称 为 假 旋转 。 | | 


3， 环 庚 烷 的 构象 


对 于 环 庚 烷 来 说 , 曾 计 算出 四 种 构象 是 特别 稳定 的 ,这 四 种 构象 中 捏 椅 型 最 稳定 ,稳定 性 最 
小 的 是 船型 。 在 不 同 的 扭 椅 型 构象 之 间 迅 速 地 发 生 着 假 旋转 作用 。 
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4. 市 有 双 键 的 环 的 构象 


环 丁 二 燃 具 有 反 芳 香 性 结构 ,分 子 中 4 个 碳 原子 是 共 面 的 。 环 成 二 烯 分 子 中 5 个 碳 原 子 也 
是 共 面 的 构象 ,其 负离子 是 具有 芳香 性 的 。 各 种 含有 双 键 的 环 状 化 合 物 的 构象 如 下 : 


€a O 7 
人 二》 O 
8.2.10 ARHAR 


杂 原 子 引 入 环 所 造成 的 明显 变化 是 键 长 和 键 角 , 碳 - 氧 键 和 碳 -- 氮 键 的 键 长 (分 别 为 0. 143 nm 
和 0. 147 nm) 都 比 碳 -- 碳 键 的 键 长 (0. 154 nm) 短 ,而 碳 - 硫 键 的 键 长 (0. 182 nm) 却 比较 长 。 氧 和 
氮 正 常 的 键 角 比 四 面体 的 键 角 稍 小 一 点 , 硫 却 小 得 多 ,其 正常 的 C 一 S 一 C 键 角 大 约 为 100"。 氧 、 
所 和 硫 的 六 元 杂 环 化 合 物 ( 分 别 为 四 氧 吡 喃 .六 氨 吡 啶 和 四 和 氢 噬 吟 ) 都 非常 像 环 已 烷 的 椅 型 构象 ， 
需 改变 之 处 仅 在 于 要 适应 杂 原 子 特有 的 键 长 和 键 角 。 

van der Waals 力 减 小 是 杂 环 化 合 物 环 的 另 一 个 重要 特点 ,这 是 由 于 环 已 烷 中 的 一 个 亚 甲 基 
被 氧 `. 氮 和 硫 所 代替 的 结果 。 在 顺 -2- 甲 基 -5- 叔 丁 基 -1,3- 二 氧 六 环 中 , 它 的 优势 构象 是 叔 丁 
基 为 直立 键 , 甲 基 为 平 伏 键 : 


3 
O. 4 5 
oL Z SNc(cup, 
2 1 6 


CH, 


SS 


C(CH;); 


优势 构象 


5 一 烷 基 到 代 基 在 1,3- 二 氧 六 环 中 比 在 环 已 烷 中 呈现 较 小 的 平 伏 式 优 势 , 这 种 优势 的 降低 
归结 于 在 直立 式 定向 时 van der Waals 力 排斥 作用 的 降低 ,因为 在 5 一 烷 基 取代 基 的 同 向 直立 位 
上 没有 和 握 了 。 另 一 方面 ,2~ 烷 基 取 代 基 在 1,3 一 二 氧 六 环 中 比 在 环 己 烷 中 具有 较 大 的 采取 平 伏 
式 定 向 的 优势 ,这 也 许 是 因为 C— O 键 长 短 了 (与 C 一 C 键 比 较 ) ,使 直立 式 2- 烷 基 更 紧密 地 与 
C, 和 Cs 上 的 同 向 直立 式 氢 接触 ,结果 使 van der Waals 排斥 作用 增加 。 

当 杂 环 中 存在 一 个 极 性 取代 基 时 ,取代 基 与 环 中 杂 原 子 的 相互 作用 可 以 变 得 很 重要 。 如 5 一 
羟基 一 1,3 一 二 氧 六 环 的 优势 构象 是 羟基 为 直立 式 的 构象 。 只 有 羟基 为 直立 式 时 , 它 才 有 可 能 与 
环 中 氧 原子 形成 氢 键 ,这 个 氧 键 应 当 是 使 这 个 构象 变 稳 定 的 一 种 作用 力 。 
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了 全 O 
o 
o 


fE 3k 28 W Canomeric effect) : 4 ik E FER 3 C hn pi R peA #E Bit. 8 Bi 69 C, 位 时 ,取代 基 
为 直立 键 时 比 平 伏 键 时 的 稳定 性 要 高 。 这 种 倾向 在 2 一 取代 四 和 毛 吡 喃 这 样 简单 的 环 体系 中 也 存在 : 


O Cl O 
SC — , < 
CI 


K=32 (Hik F 40 C) 


当 取 代 基 为 平 伏 式 时 ,C 一 9 ARAR E JBI 85 4838 — BR 48 E EA BAREA ERAT 
要 大 。 由 于 平 伏 式 异 构 体 的 偶 极 矩 较 大 , 它 在 高 介 电 常 数 的 溶剂 中 的 浓度 应 当 比 直立 式 异 构 体 
为 高 。 男 一 种 说 法 认为 ,直立 式 取向 比 平 伏 式 取向 之 所 以 稳定 ,是 因为 氧 的 孤 电 子 对 给 予 了 C 一 X 
键 的 反 键 轨道 。 | 

正常 的 C—C 键 的 键 长 为 0. 179 nm, 实 测 的 平 伏 式 C 一 Cl 键 键 长 也 是 0. 179 nm。 但 直立 
A C—C 键 键 长 实测 值 为 0. 182 nm, 这 与 电子 释放 到 反 键 轨道 使 C 一 Cl 键 减弱 是 一 致 的 。 

利用 电子 构象 的 解释 已 被 大 多 数 人 所 接受 。 当 Cl 在 直立 键 上 , 氧 原子 的 孤 对 电子 与 之 处 于 
反 平 行 位 置 ,减少 了 化 合 物 的 偶 极 矩 。 


O al 
HC — ac 


这 种 寞 头 效 应 在 二 环 体系 中 也 可 观察 到 ( 氧 的 孤 对 电子 与 C—O 键 方向 相反 )。Descots 在 研究 
二 环 缩 酸 时 发 现 ,80 时 ,在 下 列 平衡 混合 物 中 , 顺 式 异 构 体 占 57%, 反 式 蜡 构 体 占 43% ,之 间 
能 量 差 为 0.7 kJ。mol ! ,如 图 8 一 13 所 示 。 


Cl 


ER 
图 8-13 双环 化 合 物 的 异 头 效应 与 稳定 性 
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在 1,7- 二 氧 杂 螺 [5. 5] 十 一 烷 中 ,由 于 A.、B 式 中 均 有 异 头 效应 存在 ,而 C 式 中 没有 异 头 效 
应 存在 ,所 以 其 稳定 性 为 A 之 B>C, 利 用 低温 NMR 已 经 证 明了 这 种 异 头 效应 的 存在 ,如 图 8-14 
所 示 。 


图 8-14 螺 环 化 合 物 的 异 头 效应 与 稳定 性 


思考 题 
应 用 异 头 效应 比较 下 列 化 合 物 的 稳定 性 


83 手 性 与 手 性 合成 


8.3.1 手 性 的 意义 


手 性 是 三 维 物体 的 基本 属性 ,如果 一 个 物体 不 能 与 其 镜像 重 到 ,该 物体 就 称 为 手 性 物体 。 例 
如 ,乳酸 .。 


COOH ; COOH 
HoH H——oH 
CH, :| CH; 


在 漫长 的 化 学 演化 过 程 中 ,地 球 上 出 现 了 无 数 的 手 性 化 合 物 。 构 成 生命 的 有 机 分 子 ,无 论 是 
在 种 类 上 或 数量 上 , 绝 大 多 数 是 手 性 分 子 。 生 命 体 系 有 极 强 的 手 性 识别 能 力 ,不 同 构 型 的 立体 异 
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构 体 往往 表现 出 极 不 相同 的 生理 性 能 。 正 如 Pasteur 在 100 多 年 前 所 讲 : “生命 由 不 对 称 作 用 所 

主宰 ”。 

手 性 的 概念 与 不 对 称 密切 相关 。 从 原子 到 人 类 都 是 不 对 称 的 ,如 人 的 左手 和 右手 不 能 重 笃 ， 
而 是 互 为 镜像 ,是 然 界 存在 的 糖 都 是 D 型 的 ,氨基酸 是 型 的 ,蛋白质 和 DNA 是 右 旋 的 ,海螺 的 
螺纹 和 缠绕 植物 都 是 右 旋 的 。 因 此 ,我 们 的 世界 是 不 对 称 的 , 即 手 性 是 宇宙 间 的 普 所 特征 ,是 自 
然 错 的 本 质 属性 之 一 。 在 手 性 环境 中 ,在 手 性 化 合 物 相互 作用 时 ,不 同 的 对 映 体 往往 表现 出 不 同 
的 性 质 , 甚 至 有 截然 不 同 的 作用 。 例 如 ,CR)- 天 冬 酰胺 有 甜 味 , 而 天 然 的 (S) -天 冬 酰 胺 则 是 苦 
EJ (O -香草 酮 有 苑 蓉 的 香味 ,而 其 (R) -对 映 体 则 有 留 兰 香 的 香味 ;(R) - 节 烯 有 橘子 的 香味 ， 
而 其 (S) 一 对 映 体 则 县 有 柠檬 的 香味 。 

最 典型 的 例子 是 “反应 停 ”(thalidomide, 学 名 : 沙 利多 胺 )。20 世纪 50 年 代 中 期 ,德国 Che- 
mie Grumen Thal 公司 以 消 旋 体 上 市 thalidomide, 作 为 镇 痛 剂 用 于 预防 孕妇 的 恶心 。1961 年 发 
现 , 怀 孕 后 3 个 月 服用 此 药 会 引起 胎儿 畸形 。 据 统计 ,有 “反应 停 ” 致 畸 的 案例 ,全 世界 达 17 000 
例 以 上 ,是 20 世纪 最 大 的 药 害 事件 。1979 年 ,德国 波恩 大 学 研究 人 员 对 该 药物 进行 了 拆 分 ,发 
现 是 S 型 对 映 体 具有 致 畸 作 用 ,而 只 有 R 型 对 映 体 具有 镇 痛 作 用 。 惨 痛 的 教训 使 人 们 认识 到 ， 
研制 药物 必须 注意 它们 不 同 的 构 型 。 从 此 , 手 性 药物 的 开发 引起 了 人 们 的 注意 。 

除 “ 反 应 停 ” 外 ,其 他 一 些 药物 也 有 类 似 的 情况 。 例 如 ,治疗 帕 金 森 病 的 药物 多 巴 , 只 有 (S) 一 
对 上 映 体 有 效 , 而 (R) 一 对 上 映 体 有 严重 的 副作用 ;治疗 结核 病 的 药物 ethambutol, HÆ (S, S) -~ 对 映 
体 有 效 , 而 (R,R)- 对 上 映 体会 致 育 。 另 外 ,有 些 药物 不 同 对 映 体 的 药理 作用 大 相 径 庭 , 如 prop- 
ranolol 的 (S) 一 对 映 体 是 一 类 重要 的 8- 受 体 阻 断 剂 ,而 (R) 一 对 映 体 有 避孕 作用 。 因 此 ,美国 的 
食品 与 医药 管理 局 1992 年 提出 的 法 规 强调 ,申报 手 性 药物 时 , 必须 对 不 同 对 映 体 的 作用 叙述 
AE, 

同样 ERKSA IB , 8 i 4k APEA 28 th 38) REA AREA, q 5 
一 种 却 是 低 效 的 ,甚至 无 效 或 相反 。 例 如 , 芳 氧 基 丙 酸 类 除草 剂 , 只 有 R 型 是 有 效 的 ; 杀 虫 剂 
asana 的 4 个 对 映 体 中 ,只 有 一 个 是 强力 杀 虫 剂 ,另外 三 个 对 植物 有 毒 ;杀菌 剂 paclobutrazol, 其 
(R,RR) 一 对 映 体 有 高 杀菌 作用 、 低 植物 生长 控制 作用 ,而 (S,S) 一 对 映 体 有 低 杀 菌 作用 、 高 植物 生 
长 控制 作用 。 


8.3.2 分子 的 对 称 性 与 手 性 


1. 对 称 轴 (symmetry axis) 


和 兰 使 直线 通过 一 分 子 ,使 分 子 绕 此 直线 旋转 一 定 角度 (360"*/m) 而 能 使 原来 的 分 子 中 的 各 个 
原子 或 原子 团 的 空间 排列 复原 ,这 条 直线 就 是 分 子 的 重 对 称 轴 ,用 C. 表示 。 例 如 , H,O 〇 、 
反 一 1,2 一 二 所 乙烯 有 C, 对 称 轴 :CHCL NH, PH, 有 C, 对 称 轴 ; 苯 有 一 个 Cs 对 称 轴 和 六 个 G 
对 称 轴 ; 环 丙烷 有 一 个 C, 对 称 轴 和 三 个 C, 对 称 轴 ; 线 形 分 子 HCN.C,H, 等 沿 分 子 内 部 线形 方 
向 有 Cr 对 称 轴 ,因为 无 论 旋转 多 少 度 ,分 子 都 是 一 样 的 。 此 外 ,C,H 还 存在 两 个 C 对 称 轴 , 如 
g 8 一 15 MR. 
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旋转 180° 


K -1,2- “KZ, 


图 8-15 有 对 称 轴 的 分 子 


具有 手 性 的 分 子 也 可 以 有 C, 轴 , 如 取代 两 二 烯 、 取 代 联 葵 (E, E, E)-3,7,1 -=Z ĦP%-1, 
5,9 一 环 十 二 碳 三 烯 和 环 糊 精 等 。 


(E, E, E)-3,7,11 -=Z Ħ%Æ-1,5,9-+t k= (C: $) a 一 环 糊 精 (Cs 轴 ) 


任何 分 子 都 有 一 个 一 重 对 称 轴 (n 二 1) ,一 重 对 称 不 作对 称 因 素 考虑 。 
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2. 对 称 面 (plane of symmetry) 


如 果 一 个 分 子 所 有 原子 均 处 在 一 个 平面 上 或 有 一 个 “平面 ”能够 把 分 子 切 成 互 为 镜像 的 两 
Æ ,该 平面 就 是 分 子 的 对 称 面 ,对 称 面 通常 用 o 表示。 例如 ,三 氯 甲烷 有 三 个 对 称 面 , 即 通过 四 面 
体 和 氧 原子 相连 的 每 条 棱 与 中 心 碳 原 子 的 平面 都 是 对 称 面 ; 茶 有 七 个 对 称 面 , 即 通过 正六 边 形 三 
个 对 边 中 点 与 分 子平 面 垂 直 的 三 个 平面 ,通过 三 个 对 角 与 分 子平 面 垂 直 的 三 个 平面 和 6 个 碳 原 
子 .6 个 氨 原 子 所 在 平面 都 是 对 称 面 ; 顺 -1,3- 二 甲 基 环 丁 烷 有 两 个 对 称 面 , 即 通过 四 边 形 对 和 角 
与 四 边 形 平 面 垂直 的 两 个 平面 都 是 对 称 面 。 具 有 对 称 面 的 分 子 是 非 手 性 分 子 , 其 自身 能 与 其 镜 
像 重 登 , 这 种 分 子 无 旋光 性 ,如 图 8-16 所 示 。 


fg 


三 氧 甲烷 3: MW —1,3—- — Hi 33 T i 
(三 个 对 称 面 ) (七 个 对 称 面 ) (两 个 对 称 面 ) 
8-16 分子 对 称 面 示意 图 


3. 对 称 中 心 (center of symmetry) 


若 分 子 中 有 一 点 “i”, 分 子 中 任何 一 个 原子 或 基 团 向 i 连 线 ,在 其 延长 线 的 相等 距离 处 都 能 
与 相同 原子 或 基 团 相遇 , 则 i 点 是 该 分 子 的 对 称 中心 ,如 图 8-17。 莱 \ 环 丁 烷 及 乙烯 都 有 对 称 中 
心 ,具有 对 称 中 心 的 分 子 是 非 手 性 分 子 , 其 与 镜像 能 重合, 不 具有 旋光 性 ,如 图 8-17 所 示 。 


环 丁 烷 3 乙烯 
图 8-17 分 子 对 称 中 心 示 意图 
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2O 和 2 -一 


4. 四 重 交 错 对 称 轴 (alternating axis of symmetry ) 


当 一 个 分 子 围绕 通过 分 子 的 对 称 轴 旋 转 一 定 角度 ,再 用 一 个 垂直 于 该 轴 的 镜子 ,把 旋转 过 的 
分 子 反 射 ,如 果 这 时 所 得 的 镜像 同 最 初 的 分 子 能 完全 重 笃 ,这 个 轴 即 为 该 分 子 的 交错 对 称 轴 ,用 
S, 表示 。 如 果 绕 轴 旋 转 360", 这 种 现象 出 现 4 次 ,这 个 轴 即 是 这 个 分 子 的 四 重 交错 对 称 轴 S. 
有 S, 的 分 子 一 般 也 有 对 称 中 心 和 对 称 面 ,图 8 一 18 所 示 。 


图 8-18 四 重 交错 对 称 轴 示 意图 


5. 对 称 性 操作 与 对 称 元 素 (symmetry operation and symmetry element) 
K 8 一 2 列 出 了 常见 的 对 称 性 操作 与 对 称 元 素 。 
表 8-2 对 称 性 操作 与 对 称 元 素 


对 称 性 操作 对 称 元 素 
旋转 对 称 轴 G 
反映 对 称 面 o 
反 演 对 称 中 心 i 

旋转 一 反映 交错 对 称 轴 sS, 


6. 点 群 分 类 (point group and classifacation ) 


实践 表明 ,化合物 的 结构 按 其 对 称 性 操作 可 分 为 几 组 对 称 的 点 群 (简称 点 群 ) ,每 种 操作 均 保 
持 了 分 子 的 重心 不 变 。 具 体 划 分 如 下 : 

(1) 直线 形 分 子 lZ h. SU Iki 3F4T C. 和 m, 属 于 Du 点 群 ; 一 些 有 C- 但 没有 o, 如 
HCN, 属 于 C-, 点 群 。 各 种 化 合 物 点 群 分 类 见 表 8-3(A) 。 
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表 8-3 各 种 化 合 物 点 群 分 类 一 览 表 ” 


A | 线形 分 子 (C- 轴 ) B | 非 线 形 分 子 多 个 有 C, 轴 


C, (n > 2) 
存在 存在 
立方 组 j C 
C; 
存在 不 存在 


存在 不 存在 AE 不 存在 
C. C, 


C [三 非 线形 分 子 有 加 | i i 
c o] = 


存在 不 存在 


C. Cr S. C, is iiki 


x 此 表 摘 自 Nasipuri D. Stereochemistry of Organic Chemistry. 1991; p21, 
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(2) 高 度 对 称 性 分 子 具有 高 度 对 称 性 的 分 子 可 分 成 四 面体 对 称 Ti ,如 甲烷 ; 八 面体 对 称 
O; ,如 SiFs;20 面体 对 称 五 , 详 见 表 8--3(CB) 中 。 

(3) C, 轴 对 称 性 分 子 只 有 C. 轴 的 对 称 性 的 分 子 属于 Du( 存 在 对 称 面 o,) ,D,。( 存 在 对 称 
面 cu) 或 D, (无 对 称 面 ) 点 群 , 详 见 表 8 一 3(C) 中 。 

(4) — C, 轴 的 分 子 ” 仪 存在 一 个 C, 轴 的 分 子 属于 C,, (存在 对 称 面 ox) , C,, (存在 对 称 面 
ov) 和 C, 或 S,( 无 对 称 面 ) 点 群 , 详 见 表 8-3(D) 中 。 

(5) 其 他 类 分子 中 不 存在 C, ,分 别 属于 C,( 存 在 对 称 面 c),C;( 存 在 对 称 中 心 ) 和 Ci( 不 存 
在 对 称 面 和 对 称 中 心 ) , 详 见 表 8-3(C,D) 中 。 


8.3.3 一 些 基 本 概念 


1. 外 消 旋 化 (racemization ) 


旋光 物质 转化 成 无 旋光 性 的 物质 的 过 程 称 为 外 消 旋 化 。 常 见 的 途径 有 以 下 几 种 ， 

(1) 长 期 放置 ,如 (十 ) 一 a 一 省 代 茶 乙酸 室温 放置 3 年 后 ,其 旋光 性 完全 消失 。 

(2) 光 、 热 , 磁 、 放 射 性 作用 会 使 旋光 物质 转化 成 外 消 旋 体 。 

(3) 反应 中 经 过 烯 醇化 过 程 ,如 (R) 一 3 一 茜 基 -2 一 丁 酮 在 酸性 或 碱 性 的 乙醇 溶液 中 发 生 消 旋 
化 就 是 烯 醇化 引起 的 。 因 此 , 凡 具 有 能 发 生 烯 醇化 结构 的 物质 均 能 发 生 消 旋 化 。 


CH, O CH, OH CH; O 
| | H+ | | OH- | | 
H H 
(4) 反应 过 程 中 生成 碳 正 离子 。 例 如 ， 
CH, CH, CH, 
z- Cl H -OH + HO -# H 
i C H, C. H, CH, 
(5) 反应 过 程 中 生成 碳 自由 基 。 
CH, 
hy 
H WN=N—CeHs — — 一 > 消 旋 化 产物 
CH, 


2. 不 对 称 分 子 与 非 对 称 分 子 


(1) 不 对 称 分 子 (asymmetry) 不 具有 任何 一 种 对 称 元 素 的 分 子 ( 对 称 轴 、 对 称 面 .对 称 中 心 
及 交错 对 称 轴 ) 称 为 不 对 称 分子 , 如 下 面 的 分 子 均 是 不 对 称 分 子 。 
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CH, ` Br f H F P 
HO A, "一 < 一 人 
CH H Cl A i 
F 


不 对 称 分 子 一 定 是 有 手 性 的 ,而 手 件 分 子 不 一 定 是 不 对 称 分 子 。 
(2) 非 对 称 分 子 (dissymmetry) 仅 有 对 称 轴 ( 或 对 称 面 ) 而 具有 手 性 的 分 子 称 为 非 对 称 分 
子 。 例 如 ; | 


H HOOC NO, 
C 
H f 3 
X > Sn 
H. C `H 
NO, COOH 


3. | 光学 纯度 ( optical purity, OP) 
在 不 对 称 合成 中 或 外 消 旋 体 拆 分 时 ,为 了 判断 所 得 旋光 物质 的 纯度 ,通常 用 光学 纯度 来 描 
_ [alag 0 
op 一 并 和 X100% 


式 中 ,op 代表 光学 纯度 百分数 ;[c]sg Calan 分 别 代 表 待 测试 样 和 光学 纯 品 的 比 旋光 度 。 
4， 对 映 体 过 量 值 (enantiomeric excess, ee) 


对 映 体 过 量 值 亦 称 对 映 体 过 量 百分率 ,简称 ee 值 , 用 下 式 表示 


[R] IS] 
[R] FS] 
式 中 ,ee 代表 对 映 体 过 量 百分率 ;[LR],[S] 分 别 代表 左旋 体 和 左旋 体 的 浓度 
在 计算 旋光 物质 的 尺 体 的 收 率 时 ,应 用 R,S 旋光 物质 的 收 率 乘 以 R 的 ee 值 。 若 R,S 旋光 
物质 的 收 率 为 90%,R 的 ee 值 为 20%, 则 尺 体 的 收 率 是 18%。 若 R,S 旋光 物质 的 收 率 为 50%， 
R 的 ee 值 为 80%; 则 民 体 的 收 率 是 40%。 所 以 制备 旋光 物质 的 收 率 主要 看 ee f. 


$.。 比 旋光 度 (specific rotation) 


X100% 


比 旋光 度 是 旋光 物质 物理 常数 ,可 采用 旋光 仪 来 测定 。 其 计算 公式 如 下 : 


Lali — Lo 

式 中 ,a 代表 测定 的 旋光 度数 值 ;4 代表 测定 时 单 色光 的 波长 ;i ERWE 09 B BF , L 代表 样品 管 
的 长 度 (dm) ;p 代表 测定 时 的 样品 浓度 (gmL-!)。 对 于 纯 液体 o 代表 测定 物质 的 密度 。 用 a 或 
(十 ) 表 示 是 平面 偏振 光 向 右 旋 ,! 或 (一 ) 表 示 是 平面 偏振 光 向 左旋 。A 对 旋光 度 有 较 大 影响 , 改 
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变 偏 光 的 和 ,有 时 甚至 会 改变 旋光 度 的 方向 。 

自 140 年 前 第 一 台 旋 光 仪 问 世 以 来 ,手动 旋光 仪 风 乎 没有 发 生 什 么 变化 。 如 今 在 研究 实验 
室 里 ,光电 旋光 仪 是 一 种 很 普通 的 仪器 ,光电 旋光 仪 可 以 记录 小 至 士 0.0002 的 绝对 旋光 度 值 。 
因此 , 试 样 量 可 以 更 少 。 装 有 微 电 池 的 旋光 仪 可 以 方便 的 用 于 HPLC 拆 分 的 检测 器 ,一 个 激光 
旋光 HPLC 检测 器 可 以 检测 小 至 12 ng 的 试 样 。 


6. 前 手 性 分 子 (prochiral molecule) 


一 个 对 称 分 子 经 过 某 种 反应 变 成 不 对 称 分 子 , 该 对 称 分 子 称 为 前 手 性 分 子 。 如 葵 乙 酮 经 过 
加 氨 反 应 ,会 产生 两 个 不 对 称 分 子 。 荃 乙 酮 分 子 是 一 个 前 手 性 分 子 。 


7. 立体 专 一 性 和 立体 选择 性 


(1) 立体 专 一 性 (sterospecificity) 不 同 立体 异 构 体 的 底 物 ,在 相同 条 件 下 与 同一 种 试剂 反 
应 ,分 别 得 到 不 同 立体 异 构 体 的 产物 , 即 每 一 种 立体 异 构 体 只 给 出 相应 的 立体 产物 ,成 为 立体 专 
一 性 ,该 反应 称 为 立体 专 一 性 反应 。 如 富 马 酸 在 富 马 酸 酶 的 作用 下 加 水 形成 苹果 酸 是 立体 专 一 
性 反应 ,但 富 马 酸 的 顺 式 异 构 体 马 来 酸 却 不 能 与 富 马 酸 酶 反应 。 


H COOH 
N Z 
i 富 马 酸 酶 ÇooH 
C rO H H 
HOOC H ; CH: COOH 
富 马 酸 FRM 
下 列 反 应 均 属 于 立体 专 一 性 反应 : 
J CHiCOOOH HsCC(H,C); H 
H (CH,), OH H OÓ (CH;)sOH 
H,C(H,C) (CH,), OH 
O ° > 2 CH;COOOH HisC(H,C); (CH;)s OH 
H O H 
w CHB:; H,CH, C `CH,CH, 
H H KOCCCH3); >< 
l Hy; pr 


H,CH,C H CHBr; HsCH;C H 
~= KOC(CH;); ” `. 
H CH,CH, Hy. p CH: CH, 
HCH p 
~| , KOCCCHs)s HC Ph 
HCH cH 
AJ < KOCCH) HC — CH; 
Ph CI Ph PH Ph 
H,C H HC Ër H 
> Br ``. 
H CH; H p Ch; 


(2) 立体 选择 性 (steroselectivity) ”同一 反应 物 在 特定 反应 中 能 生成 两 种 或 两 种 以 上 立体 
异 构 的 产物 ,其 中 某 一 种 异 构 体 较 多 地 生成 称 立体 选择 性 ,这 一 反应 称 为 立体 选择 性 反应 。 所 有 
立体 专 一 性 反应 都 是 立体 选择 性 反应 ,但 立体 选择 性 反应 不 一 定 是 立体 专 一 性 反应 。 下 列 反 应 
即 属 于 立体 选择 性 反应 ， 


H H H H H CH, H H 
| | KOC(CCH;); N X N X 
H.C—C—C— CH, —— C= + C==C + H,C=-C—C—DCH, 
| ⁄ ` Z N O | 
20% 60% 20% 
HO H 
O 
LiAlH, 
一 
H + OH 
10% 90% 
H CCH; ); H C(CHs.); H C(CH;)s 
PhCH;CI i ` 
CH;OH + + + 
N 3 N N 
| ⁄ `. ⁄ ` 
CH, H,C CH, Ph PhH,C CH, 
58% 42% 


8.3.4 产生 旋光 性 的 原因 


光 是 一 种 电磁 波 , 当 经 过 Nicol 棱镜 分 光 后 , 变 成 平面 偏振 光 , 它 可 以 看 成 是 由 圆 偏振 光 组 
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合 而 成 的 。 他 们 都 围绕 着 光 前 进 的 方向 的 轴 呈 螺旋 状 向 前 传播 ,其 中 一 种 圆 偏振 光 呈 右 螺 旋 状 ， 
另 一 种 圆 偏振 光 呈 左 螺旋 状 , 两 种 圆 偏振 光 为 镜像 关系 ,不 能 重合 。 两 种 圆 偏振 光 的 合成 光 不 改 


变 方向 ,如 图 8-19 所 示 。 
RY 


光 前 进 方向 A REH 


Hr Hr 


光 前 进 方 向 Æ G3 h 


0 


图 8-19 两 种 圆 偏振 光合 成 的 偏振 光 


当 偏振 光 通 过 一 个 非 手 性 溶液 时 ,两 种 偏振 光 受 到 的 分 子 的 阻力 相同 ,所 以 他 们 以 相同 的 速 
度 通 过 该 溶液 ,因此 合成 光 仍 保持 原来 偏振 光 通 过 的 平面 ,不 会 有 角度 的 偏转 。 

当 偏 振 光 通 过 一 个 手 性 溶液 时 ,两 种 偏振 光 受 到 的 分 子 的 阻力 不 同 ( 手 性 分 子 在 左右 偏振 光 
中 的 折射 率 不 同 ) ,所 以 他 们 以 不 同 的 速度 通过 该 溶液 ,因此 合成 光 改 变 了 原来 偏振 光 通 过 的 平 
面 ,会 有 角度 的 偏转 , 见 图 8 —20 和 图 8 一 21。 所 以 利用 旋光 仪 或 圆 二 色 仪 ,可 以 测定 旋光 物质 的 
旋光 度 。 


个 、 偏振 光 的 传播 方向 不 变 


右 Y) 


通过 非 手 性 溶液 


图 8-20 偏振 光 通 过 非 手 性 溶液 的 情况 图 8-21 偏振 光 通 过 手 性 溶液 的 情况 


8.3.5 构 型 标记 的 特殊 规定 


旋光 化 合 物 的 构 型 标记 ,普通 命名 法 中 使 用 DD、L, 通 常 在 糖 类 和 和 氨基酸 中 使 用 ,系统 命名 法 
中 使 用 RR、S。 关 于 R、S 的 标记 方法 在 基础 有 机 化 学 中 已 讲 过 , 当 基 团 较 为 复杂 时 ,要 按 下 面 的 
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原则 进行 比较 。. 
(1) 原子 序数 大 的 基 团 大 于 原子 序数 小 的 基 团 。 例 如 


将 A 按 Prelog 规则 展开 ,对 于 多 重 键 可 连接 一 个 与 多 重 键 另 一 端 相 同 的 假想 原子 ,用 ( 
表示 没有 连接 取代 基 ,或 用 下 标 “0? 补 足 剩 余 价 ,如 Coo 等 。 


(O) 
所 以 
oO; Ot ; 
—C—OH > —0—oH 
| (O) O—H 
同 理 , 将 C 按 Prelog 规则 展开 如 下 : 
| 0 =o 
—C— — 和 
(C) (O) 
所 以 
oo oH) 
(O) O—H 


) 括 上 ， 


对 于 含有 孤 对 电子 的 三 价 原子 ,其 由 孤 对 电子 占据 的 第 4 个 基 团 原子 序数 被 认为 是 0。 


例如 : 


对 于 分 叉 较 多 的 基 团 ,优先 按 原子 序数 大 的 方向 比较 。 例 如 : 
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一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 一 


Qm > “CI 一 C 一 决定 方向 
` —. kuwa -一 


下 Bi CH OHI 二 H 


l D P} ATN 一 


—ccs 


H ` 
| 4 


R(1) —1,—1;(2) —1,—2;(3) —2;(4) 一 3 
-2 -2 -2 -2 -3 


一 CH(CH,CH,CH,CH,-CH,), 
-2 P -2 -2 -2 -2 -2 -3 
-2 CH(CH,CH,CH,CH,CH,CH,), 


(3) (2) -1 
Cl 


ç (1) 


(2) 原子 序数 相同 时 ,相对 原子 质量 大 的 大 于 相对 原子 质量 小 的 。 例 如 : 
H 
HC fy- CH;CH;Ch, -~ CH,CH,CH, > —CD,CH, 
R cp,cu, 
H 
HC Wy CH,CH,CH; —CH,CH,CH, > —CH;CD; 
CH,CD, 
H 
H,C Wy Ccn,cu, —CH,CH,CH, > —CH,CH, 
R cn,cu, 


s 
CH,CD,CH, 


H 
H,C —b-cucu,cu, —CH, CD, CH, > —ÇCH, CH, CH, 
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(3) 当 两 基 团 结构 相同 而 构 型 不 同时 ,在 基础 有 机 化 学 中 讲 过 : 民 >S,M>>P,r>s。 但 值得 
注意 的 是 当 两 基 团 结构 相同 时 ,其 团 的 构 型 是 ;:R,R 或 S,S 大 于 R,S 或 S$,R;M,M 或 P,P 大 于 
M,P 或 P,M。 fin; 

COOH 


H S 
H S 
R OH 

H R 


H 
H 
laa 
H 
H 


OH S 
COOH 


因为 5S,S K+ R,S 所 以 中 间 磋 原子 的 构 型 为 R。 

(4) 根据 Prelog 和 Helmchen 1982 年 的 建议 ?了 ,将 Z>E, cis>trans 修改 成 :具有 较 优 排 列 
次 序 的 取代 基 与 手 性 中 心 在 双 键 同 侧 的 基 团 大 于 较 优 排列 次 序 的 取代 基 与 手 性 中 心 在 双 键 反倒 
的 基 团 ,这 样 可 能 会 出 现 Z< E 或 cis 二 trans 的 情况 。 例 如 : 


H OH H 
1 
3 
J Zn N (Cm) —— 5 1: E T) 
‘CH;) 4 `` 
较 优 基 团 ( 同 侧 ) 
(3) 
同 便 
C 
0 2 ‘wl f 
H; Cl) 较 优 基 团 
— l E 
较 优 基 团 《 
Tan 
(5) 轴 或 面 的 近 端 优先 于 轴 或 面 的 远 端 。 例 如 
H 
A ~S 
+ H A 


Q Prelog V, Helmchen G. Angew. Chem. Int. Ed. Engl. 1982 21:567. 
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(6) 关于 碳 杂 双 键 
对 于 碳 杂 双 键 ,情况 比较 复杂 ,如 判断 下 列 物质 的 构 型 时 ,就 涉及 这 一 问题 : 按 Cahn — Ingold — 
Prelog 规则 来 描述 ,箭头 所 指 的 碳 原子 序数 分 别 相当 于 20/3 和 19/3. 


人 一 CQ- 一 CN OO 
NINN” NZ NN” NXN 
NAN 
(6 十 7 十 7?)/3 一 6 和 
N N SN QQ 


(6 十 6 十 7)/3 一 63 


利用 上 述 规则 ,可 以 判断 下 面 化合 物 的 构 型 为 民 。 


H,C 
3 


HsC 6 ó 
R = > 6.3 
6. | N 

N= ` £ 


原子 序数 (6.5,6,8) (6.3,6,6) 


8.3.6 用 氧化 数 法 弥补 Cahn 一 Ingold 一 Prelog 次 序 规 则 的 缺 欠 的 建议 ” 


利用 Cahn-Ingold-Prelog 规则 有 时 会 产生 矛盾 ,如 下 列 两 基 团 大 小 的 比较 , 按 上 述 规则 展 
开会 得 出 相反 的 结论 。 因 为 比较 基 团 大 小 时 ,首先 应 看 取代 基 直 接连 接 的 原子 的 原子 序数 ,如 原 
子 序数 相同 ,再 向 下 比较 。 由 于 6. 5 之 6, 就 好 像 O>N(8>7) 一 样 ,结果 出 现 氰 基 小 于 2 一 吡啶 
基 , 这 样 的 结果 显然 是 不 合理 的 。 


(N) (C) C (C) C (C) 
| F | | | | 
一 C==N —C—N— (O) | —C—N-— C 或 一 C 一 N 一 C 

| | SN | | Z | 
6.0 (N) (O 6.5 (N) C 6.5 © C 

= 

一 C==N < | 

SN 

(不 合理 的 结论 ) 


这 样 的 例子 很 多 ,下 面 的 结论 也 是 不 合理 的 。 


Q 参考 :Cahn R S,lngold S C,Prelog V. Angew Chem Internat Edit. 1966 504) :385—415; MEE, Bu TE YE. W AAE 
学 .北京 :国防 工业 出 版 社 ,2006 。 
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全 Co 
HsC—N==C—CH:— < 
CNC Cn rC — 


CH, 
C. (6,1,1) C, (6. 5,1,1) 
CH, 
2 | 
| |1 / N 
CHCH; — 


C, (6,6,6) C. (6. 3,6,6) 


在 杂 原 子 位 置 相同 的 情况 下 或 只 有 C,H 元 素 时 ,使 用 氧化 数 法 显得 非常 方便 ,如 烃基 大 小 
的 判断 , 糖 类 基 团 大 小 的 判断 等 。 对 于 用 上 述 Cahn 一 Ingold 一 Prelog 规则 来 描述 遇 到 困难 的 杂 
环 ,用 氧化 数 法 也 可 以 很 好 地 得 到 解决 。 

按 氧 化 数 法 来 描述 ,箭头 所 指 的 碳 原子 的 氧化 数 分 别 相 当 于 8/3 和 4/3。 


SNA、NYZ NZ SN SNANN OO 
十 2 十 3 十 3 N A N 
十 (3 十 3 十 2)/3 一 2 
ss Mi = | 
NZ NZ SN QQ 
十 1 +1 +2 tN 
十 (1 二 1 十 2)/3 二 十 1 


3 
对 于 下 面 的 化 合 物 , 利 用 上 述 原则 ,会 得 出 正确 的 结论 ， 


| D | 
N 
3 2 出 SS 
É c CN F e < —C=N 构 型 为 S 
1 1.5 
4H 


Q 
NZ CH, 


SS, 
| 
| 
CH 
; CH: CH,CH, 


L: 
H;C—N=C—ÇC— > ( 
| | / Ñ 
CH, CH, — 


(0, +2) . (0, +1. 3) 


8.3 手 性 与 手 性 合成 


8.3.7 含有 手 性 原子 的 化 合 物 


只 有 一 个 手 性 碳 原 子 的 分 子 一 定 具 有 旋光 性 。 例 如 : 


网 
N --- CH,CH=CH, 
H; Ce 
CH,CeH; 
P 原子 为 手 性 原子 的 化 合 物 : 
Ld ‘CH,CH,CH, 
[ajo 二 35"( 甲 醇 ) 
S 原子 为 手 性 原子 的 化 合 物 : 


[alo = +252° (3 ÑH) 
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-一 


这 些 含 有 手 性 原子 的 化 合 物 的 共同 特点 是 手 性 原子 上 连 有 4 种 不 同 的 基 团 ( 或 孤 对 电子 )。 


8.3.8 含有 手 性 轴 的 化 合 物 
1. 丙 二 烯 型 化 合 物 


两 二 炳 (allene compounds,abC 王 C 王 Cab) 型 化 合 物 累 积 双 键 两 端 碳 原子 上 连接 的 原子 或 基 
团 是 处 于 互相 垂直 的 两 个 平面 内 ,如 图 8 一 22 所 示 : 


El | x $ k ' OY 


à 


图 8-22 两 二 烯 的 结构 和 电子 构象 


如 果 两 端 碳 原子 都 是 连接 两 个 不 同 的 原子 或 基 团 ,例如 2,3- 二 溴 -2,3- 戊 二 炳 ,可 以 有 一 
对 对 映 体 。 

该 类 化 合 物 的 构 型 可 将 之 看 成 是 变 了 形 的 四 面体 , 沿 手 性 轴 观 察 四 面体 ,指定 两 个 离 观察 者 
最 近 的 基 团 优先 于 远 端 的 基 团 。 从 在 纸 面 上 的 一 边 看 ,可 清楚 地 看 出 另 一 侧 基 团 的 前 后 ,如 图 
8 一 23 所 示 。 


R S 
图 8-23 两 二 烯 型 化 合 物 构 型 的 判断 
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-一 


ab、a'、b' 类 两 二 烯 化 合 物 有 C, 对 称 轴 , 但 仍 有 手 性 ,此 类 分 子 为 非 对 称 分 子 。 


2. 螺 环 类 化 合 物 


在 2,6- 二 甲 基 -2,6- 二 碘 螺 [3 ,3] 庚 烷 分 子 中 ,两 个 四 元 环 是 刚性 的 ,所 在 平面 是 互相 垂直 
的 ,与 1,2- 二 烯烃 结构 相似 ,有 一 手 性 轴 ,存在 一 对 对 映 体 , 从 图 8 一 24 所 指 的 方向 看 去 ,可 方便 


地 标 出 对 映 体 的 构 型 : 
H,C CH, HÇ CH, 
OO, | < >O 
R S 


图 8-24 螺 环 类 化 合 物 构 型 的 判断 


3. 螺 杂 环 和 螺 环 酮 类 化 合 物 


这 类 分 子 的 构 型 标定 是 从 螺 原 子 的 一 侧 开 始 标号 , 基 团 大 的 为 1, 另 一 侧 基 团 大 的 为 2, 再 回 
到 标 1 的 一 侧 , 另 一 个 为 3, 标 2 的 一 侧 剩 下 的 基 团 为 4。 例 如 : 


2 
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- 


4. 次 烷 基 环 烃 类 化 合 物 
次 烷 基 环 烃 类 化 合 物 的 构 型 标记 方法 同 两 二 烯 类 化 合 物 。 
5. 联 芳烃 类 化 合 物 


联 苯 化 合 物 的 邻 位 上 如 有 两 个 大 的 取代 基 , 限 制 两 个 葵 环 绕 两 葵 环 间 o 键 的 自由 旋转 , 当 每 
个 茶 环 的 邻 位 取代 基 不 同时 , 则 出 现 对 映 体 。 如 果 两 个 基 团 是 abab 型 的 ,分 子 内 带 有 一 个 C, 对 


称 轴 。 例 如 : 
Cl I C, 
1 a 


I 


6,6 -二 氯 -2,2 - 联 苯 二 甲酸 和 1,1'- 联 二 蔡 酚 都 存在 一 对 对 映 体 ,其 构 型 标注 与 两 二 烯 类 
相似 。 例 如 


工 
° 
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下 面 是 一 些 联 葵 类 衍生 物 的 例子 : 


C(CH3), 


(H,C),C 


NO, 


2—~、 ,4CH,COOH 
Y SS ç 2 


ACH,COOH 


、 SO,CeH; 
NO, 
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6. 金刚 烷 类 化 合 物 


金刚 烷 类 化 合 物 的 构 型 标记 同 两 二 烯 类 化 合 物 。 例 如 下 列 金刚 烷 (adamantoid) 类 化 合 物 已 
被 拆 分 。 


I 
I 
l 
| 
Cl Cl 
Br 、 i 
> Br Br gP 
Cl Cl 
I 
1 
I 
R S 
Š 
7， 索 烷 类 化 合 物 


索 烷 (catenanes) 是 一 种 具有 连环 套 的 超 分 子 化 合 物 ,该 类 化 合 物 构 型 标记 与 杂 螺 环 化 合 物 
相同 。 例 如 


8. 特殊 类 型 的 化 合 物 


一 个 Caaab 类 型 物质 是 没有 手 性 的 ,但 经 过 桥 连 之 后 ,使 分 子 不 能 自由 旋转 , 才 具 有 手 性 . 
例如 : 
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在 这 里 ,1 位 是 可 以 随意 在 三 个 基 团 中 任 选 一 个 ,2 是 距 双 键 最 近 的 一 个 ,4 是 碧 , 剩 余 的 一 个 
是 3。 | 
另 一 个 分 子 是 Caabb 类 双 螺 环 化 合 物 。 例 如 : 


该 分 子 的 1 是 处 于 前 面 的 双 键 所 连 的 键 ,2 是 该 环 的 另 一 个 双 键 所 连 的 键 ,3,4 是 另 一 个 环 上 的 
双 键 所 连 的 键 。 


9. 判断 手 性 轴 化 合 物 的 简单 方法 


对 于 两 二 烯 类 、 螺 烷 类 , 螺 酮 类 .次 烷 基 环 烷烃 类 、 联 茶 类 和 索 烷 类 等 手 性 轴 化 合 物 , 可 用 两 
种 方法 简化 构 型 的 判断 : 

(1) 从 纸 面 上 的 一 侧 观察 ”从 两 基 团 在 纸 面 上 的 一 侧 观察 ,如 另 一 面 的 小 基 团 在 纸 的 前 面 
( 即 在 观察 者 的 近 处 ) ,1 一 3 顺 时 针 是 S 型 , 逆 时 针 是 R 型 ; 当 小 基 团 在 纸 的 后 面 ( 妈 在 观察 者 的 
远 处 ) 时 ,1 一 3 顺 时 针 是 尺 型 , 逆 时 针 是 S 型 。 例 如 , 丙 二 烯 类 (a 一 a'>>b=b”); 


(2) 数字 交换 法 ”对 于 手 性 轴 化 合 物 , 均 可 采用 从 面 上 或 面 外 任意 的 一 侧 向 另 一 侧 观 察 的 
方法 ,根据 选 定 一 侧 基 团 优先 的 原则 ,将 基 团 顺序 用 1 一 4 编号 ,压缩 成 手 性 碳 结构 ,如 4 在 前 或 
面 上 ,采用 数字 交换 偶数 次 的 方法 将 4 交换 到 后 面 再 判断 其 构 型 。 

利用 上 述 经 验 规则 ,只 需 将 两 个 连 有 取代 基 的 碳 重生 为 一 个 碳 , 基 团 的 取向 和 顺序 不 变 ,由 
于 不 涉及 旋转 的 问题 ,因此 很 好 掌握 。 
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D 丙 二 烯 类 (a 二 a >b=b') 


1 3 
` l 3 交换 奇数 次 l 4 交换 偶数 次 l À 
ma — cc — x< S X — — < 
Z N, 2 4 2 3 3 2 
b b 
2 4 R 
R 
1 3 
a a 
`. Z l 8 交换 奇数 次 S 3 交换 偶数 次 4 2 
RE — C=C=C 一 一 > 一 -一 一 一 一 一 > u > 
pa N, 2 4 2 1 
b b 
2 4 ] ——4 1 一 一 2 
S R S 
© 螺 烷 类 ,(a 一 za > b=b') 
1 3 
a a' 1 3 4 3 4 3 
P ` Z ”交换 奇数 次 “、/ ”交换 偶数 次 S 
眼睛 — XXX — X — X — 六 
b b 2 4 2 1 ! o2 
2 4 1 一 一 4 1 一 一 2 
S R S 
1 3 
a a 1 3 4 3 4 3 
am 一 XXX 一 X —— X —— X 
b b 2 4 2 1 1 2 
2 4 1 一 一 4 1 一 一 2 
S R S 
@ 次 烷 基 环 烷烃 类 (a 王 ab 一 b) 
1 3 
a a l 3 4 3 4 
眼睛 — OK — X —— X ~ X 
b b 2 Å 2 1 1 2 
2 4 1 一 一 4 1 一 一 2 
S R S 
1 3 
a a 1 3 4 3 4 3 
眼睛 — O< — X —— X —— X 
b b 2 4 2 1 1 2 
2 4 | 1 一 一 4 ] =? 
S R S 
D KEX (a=a >b=b') 
la a'3 
` 
1 3 4 1 4 
< Ç 2 — X X — 
4 2 3 3 2 
2b b'4 
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2b b 14 R S 
© 螺 酮 类 
* O N N N 
2 一 一 4 2 二 -一 3 
R S 
«D za 
1 = 一 4 
S R 
© KEX 
⁄ "B Co | 4 
一 站 C] (CH) — > R 
N cy NH 3 2 
NH 
1 4 2 3 A 一 CO 一 
RX TEE X — O) (uy, > 
3 2 j= 4 1 N c NH— 


2——1 


O 环 内 手 性 碳 的 标定 。 利 用 基 团 用 数字 代替 ,再 去 进行 数字 交换 , 提高 了 判断 环 上 原子 的 
构 型 准确 性 。 例 如 : 


2 
(CHBr 人 2 交换 奇数 次 2 4 交换 偶数 次 2、 Á 
X < es. >< mnsa. C 


Ci 3 1 3 1 1 
R S R 


8.3.9 含有 手 性 面 的 化 合 物 


常见 的 手 性 面 化 合 物 有 柄 状 化 合 物 和 螺旋 化 合 物 。 
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1. 柄 状 化 合 物 


确定 柄 状 化 合 物 的 构 型 应 首先 选 好 手 性 面 ,其 次 是 在 构成 手 性 面 的 原子 中 找 出 优先 原子 , 优 
先 原子 确定 为 1, 优 先 原子 与 手 性 面相 连 的 原子 为 2, 手 性 面 男 一 端的 原子 为 3,1 一 3 顺 时 针 为 R 
型 , 逆 时 针 为 S 型 。 或 找 出 优先 原子 后 ,将 优先 原子 与 邻近 的 手 性 面相 连 的 原子 定 为 1, 优先 原 
子 确定 为 3, 如 图 8-25 所 示 。 


“b: Br Br 2 
l 3 
S R 
' 站 
3 l 
c 2 
2 
NH 
R R 


图 8-25 柄 状 化 合 物 构 型 确定 示意 图 


2. 螺旋 化 合 物 


六 螺 并 苯 是 葵 用 两 相 邻 碳 原子 互相 笛 合 ,六 个 苯 环 构成 一 个 环 状 烃 ,两 端的 两 个 葵 环 的 四 个 
AHH ,使 两 个 葵 环 不 能 在 同一 个 平面 内 ,一 端 在 平面 之 上 , 22 mE F F ,整个 分 子 形成 螺 
旋 状 ,构成 含 手 性 面 的 分 子 , 具 有 一 对 对 映 体 。 这 类 旋光 异 构 体 的 旋光 能 力 惊 人 ,六 螺 并 葵 的 
[a ]=3 700 ,说 明 旋 光 与 分 子 结构 的 密切 关系 。 从 旋转 轴 的 上 面 观 察 ,螺旋 是 顺 时 针 为 M 型 或 
R 型 , 反 时 针 为 P 型 或 S 型 。 


SP 
又 如 , 苯 并 菲 有 芳香 性 ,分 子 共和 平面 , 当 在 1,12 位 取代 两 个 省 后 ,由 于 空间 位 阻 , 共 面 性 被 破 
坏 ,分 子 是 一 个 螺旋 化 合 物 。 同 理 ,4,5- 二 甲 基 菲 -1- 乙 酸 也 是 一 个 螺旋 化 合 物 。 
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CHCOOH 


8.3.10 spP 杂 化 类 型 化 合 物 


这 类 化 合 物 大 部 分 是 呈 八 面体 的 金属 有 机 化 合 物 。 它 的 构 型 标记 规则 是 : 环 上 下 的 基 团 分 
别 标 为 1 和 6, 这 两 个 基 团 相 比 ,顺序 大 的 标 为 1 ,顺序 小 的 标 为 6; 环 上 的 基 团 按 2 一 5 的 顺序 排 
列 , 标 2 的 基 团 应 是 顺序 最 大 的 ; 歼 合 基 团 优先 于 简单 的 配 位 基 团 ,整合 基 团 配 位 多 的 大 于 配 位 
少 的 。 其 构 型 的 标记 是 由 前 三 个 优先 原子 形成 的 面 看 向 4,5,6 原子 形成 的 面 。1 一 3 顺 时 针 为 
R 型 ,1 一 3 道 时 针 为 S 型 。 


3 3 ! 4 


6 6 
R S 
假如 用 a,b,c… 代 表 简 单 的 配 位 基 团 ,用 A 一 A,A 一 B 代表 整合 基 团 ,日 A>B,a>b>cr, 
下 面 物质 的 构 型 为 R 型 : 
a a a a 
全 -| 


C o 


a o 


/ 


e 一 一 一 4 irg ce— 
| 

A A A C 
E M dia a—|— A | 
r A "á T ass Fj £ Asa L #, 
"wu S 


i I 
I i 
I I 

a c 
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下 面 物质 的 构 型 为 S 型 


"| a a 
-| f a c -| c b— d 
e” vA v 人 V 4 / 
b c d c 
SI c a 
Fdo D a—|— 
EC 一 90 一 一 CH == 1 
I l 
l I 
H ë Naf E- 
O 
| 
C 


S- -Go o = @ Z S 
óe — 
O 


8.3.11 环 型 立体 异 构 体 


1964 年 Prelog 首先 提出 了 环 型 立体 异 构 (cyclo 一 stereo 一 isomerism) 的 概念 ,1986 一 1987 年 
Mislow 等 人 对 这 一 概念 进行 了 补充 和 扩展 。 构 成 环 型 立体 异 构 体 的 充分 必要 条 件 是 :有 一 个 
环 , 环 内 或 其 侧 链 上 带 有 多 个 手 性 中 心 原子 ,分 子 没有 Cz, 轴 和 对 称 面 。 如 果 两 个 分 子 有 相同 的 
手 性 骨架 ,但 有 不 同 的 取向 ,它们 就 被 称 为 环 型 立体 异 构 , 并 可 再 细 分 为 对 映 体 和 非 对 映 体 。 

环 状 聚 两 氨 酸 具备 形成 环 型 立体 异 构 体 的 条 件 , 当 只 有 两 个 丙 氨 酸 形 成 环 状 内 酰胺 二 肽 时 ， 
仅 有 一 种 排列 (CR,S) ,分 子 不 具有 手 性 。 例 如 : 


VC 
N 
HC H O 


当 有 4 个 丙 氨 酸 成 环 状 内 酰胺 时 ,可 有 两 种 排列 (R,R,S,S 或 RR,S,R,S), 分 子 中 存在 5， 
和 S, 轴 , 均 是 内 消 旋 体 , 不 具有 和 手 性 ,2 如 图 8-26 所 示 。 


D 和 参考 ,Nasipuri D. Stereochemistry, New York,1991:97-101, 
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oR Re 

Q-@ Q- ` : 
H CO— 
| | H NH— 


| 
Eg n © | 和 — 代表 一 C 一 NH 一 
图 8-26 两 氢 酸 成 环 状 内 酰胺 构 型 示意 图 


当 有 6 个 丙 氨 酸 成 环 状 内 酰胺 时 ,可 有 三 种 排列 (R,R,R,S,S,S 或 R,R,S,S,S,R 或 R,S， 
R,S,R,S), 其 中 R,R,R,S,S,S hF PFE S: 轴 , 是 内 消 旋 体 ,不 具有 手 性 ;R,S,R,S,R,S 交 
替 排 列 ,分 子 中 存在 S, 轴 , 是 内 消 旋 体 ,也 不 具有 手 性 ;R,R,S,S,S,R 排列 是 手 性 分 子 , 这 两 个 
结构 称 为 环 型 立体 异 构 体 ,经 在 23 人 时 测定 它们 的 比 旋 光度 分 别 为 十 22.2" 和 一 25.5"( 可 能 是 
由 于 纯度 引起 的 误差 )。 如 图 8-27 所 示 。 


9 @ 
- 
于 b 
` A 


各 
© 


[e]=— 25. 5° [a] = +22. 2° 
图 8-27 一 对 环 型 立体 异 构 体 


CH, 


H 

1 

` 
. 


HiC”， 


K 8-28 环 三 肽 的 道 对 映 体 (retro 一 enantio isomer) 
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假如 将 环 多 肽 C1 一 HN 一 CO 一 C; 换 成 C: 一 HN 一 CO 一 Ci ,就 会 出 现 非常 有 趣 的 逆 对 映 体 
(retro— enantio isomer)。 例 如 , 环 三 肽 (图 8-28). 
抗生素 恩 镰 孢 菌 素 是 一 个 环 六 肽 ,属于 逆 对 映 体 物质 。 


8.3.12 构象 异 构 体 
一 般 情况 下 构象 异 构 体 由 于 互相 转换 能 人 垒 较 小 ,无 法 分 离 。 如 cis-1,2- 二 氯 环 己 烷 互 相 转 


换 能 又 约 为 45 kJ.mol ,室温 下 即 消 旋 化 。 所 以 在 室温 下 ,一 般 将 环 按 平 面 处 理 , 认 为 存在 一 个 
对 称 面 : 


cs 一 1 ,2 一 二 握 环 已 烷 
但 反 式 环 辛 烯 由 于 转换 能 合约 为 90 kemo ' ,已 将 其 对 映 体 分 离 出 来 。 


E SS 


F FE 85 


>” ha 


S R 
下 面 的 化 合 物 由 于 o 键 旋转 受阻 而 被 分 离 : 
COOH 


H,COOC i H 
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一 个 具有 C, 对 称 轴 的 化 合 物 已 被 合成 , 它 具 有 手 性 的 原因 是 葵 环 不 在 一 个 平面 上 。 


CH, 
A PEE 
m eF CH(CH;); 


O. O € 
H,C 


O CH, 
CH(CH;); 


[14 ] 轮 烯 由 于 环 内 H 的 相互 影响 而 具有 螺旋 结构 : 


D RR 


[14] 4 


8.3.13 有 机 化 合 物 构 型 的 确定 


有 机 化 合 物 绝 对 构 型 的 确定 是 个 复杂 的 工作 。 利 用 常规 的 仪器 分 析 方 法 UV .NMR.IR 及 


X 射线 衍射 方法 只 能 得 到 相对 构 型 的 信息 。 目 前 ,测定 旋光 物质 的 绝对 构 型 主要 有 三 种 方法 : 
anomalouds X 射线 扫描 ;旋光 谱 或 圆 二 色谱 ;晶体 探 针 技术 。 


F 面 介绍 一 些 简 单 的 确定 物质 相对 构 型 的 方法 。 
1. 化 学 方法 
常用 的 方法 是 使 用 已 知 构 型 的 化 合 物 经 过 不 破坏 手 性 中 心 的 化 学 反应 去 推断 未 知 物 的 构 


型 。 通 过 苹果 酸 推断 8 一 甲 氧 基 已 二 酸 和 省 体 的 构 型 的 过 程 如 图 8-29 所 示 。 


COOH COOCH:; CONH: 
(CCH; )2 SO; NH; 
H( H — H co H, C( H 
CH;COOH CH: COOCH, CH,CONH, 


S ee Š — S 


l l 
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COOH CON, CH,NH, 
SOCI HCI 
H, C H NaN. H, C H — H, C H 
a 
CH,COOH i CH,CON, CH CH;NH， 


S <— S <— S 


COOH 
H 
CH,COOH 
Š 


H,CO 


图 8-29 构 型 推断 过 程 


2. NMR 方法 鉴别 R ,S 异 构 体 


如 图 8 一 30 所 示 , 将 1-(CN- 甲 基 -N- 乙 基 ) 蓉 胺 -N- 氧 化 物 溶 于 (S) -三 毛茶 基 乙醇 中 , 生 
成 溶剂 化 物 ,三 毛茶 基 乙醇 的 碳 上 和 氢 由 于 受到 三 氟 甲 基 的 影响 ,具有 微 酸性 ,可 以 和 莹 环形 成 氢 
键 ,羟基 的 毛 和 氮 上 的 氧 形成 毛 键 , 氮 上 的 己基 分 别处 于 茶 基 的 顺 位 (S,S) 和 反 位 (R,S)。 利 用 
乙 基 中 亚 甲 基 化 学 位 移 的 差别 (0. 02) ,可 以 断定 原 物质 1-(N- 甲 基 -N- 乙 基 ) 蔡 胺 -N- 氧 化 物 
是 R 型 或 S 型 。 


H,CH,C O H, C O 
` ` H 
/ / F,C OH 
S R S 
1—-(N-H3E—N — Z, Ë) 38k - N — SU 4k, (S) - = KA 3£ Z, BE 


H,CH,Ç „O o 


vd ` H.C. “ ` 
HC” l - H,CH,C% | l o 
N ` N 
(I S [LT S 


S,S R,S 
1-(N-P -N-Z 38k — N— SK(k p 55 (S) — = SX 3 3: Z, Ra Ru G t 
图 8-30 用 NMR 方法 鉴别 R,S 异 构 体 示意 图 


3. Cram 规则 法 


车 阁 基 旁 有 一 个 手 性 碳 , 欲 知 其 构 型 ,可 通过 阁 基 的 亲 核 加 成 反应 ,得 到 较 多 的 一 个 组 分 来 
HRES FERDIA, 
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4. 各 种 手 性 轴 和 手 性 面 分 子 的 构 型 判断 举例 


(1) 联 苦 类 化 合 物 的 构 型 ”在 (S) 一 3,3 一 二 甲 基 ~2 一 丁 醇 为 溶剂 , 叔 丁 醇 铝 作为 还 原 剂 ,对 
二 (2,2 -二 硝 基 ) 葵 并 La, /4-- 环 庚 酮 进行 还 原 反 应 ,R 型 形成 的 中 间 态 叔 丁 基 远 离 莱 环 ,空间 
位 阻 小 ,反应 速率 快 ;而 S 型 形成 的 中 间 态 报 丁 基 接 近 葵 环 ,空间 位 阻 大 ,反应 速率 慢 。 根 据 产 
物 混 合 物 的 比例 ,可 以 判断 原来 二 (2,2 -二 硝 基 ) 葵 并 [a , 门 -4- 环 庚 酮 的 构 型 。 


O H 
t-Bu ——OH 
人 -二 
一 一 一 
< X> — 2 C-BuO),A1l 


Z 
NO, ON 
R R 
O H H oH 
t-Bu ——OH 
< 2 (t-BuO),Al < 4 “< 2 
NO, NO, NO, NO, 
S S 


(2) 丙 二 烯 类 化 合 物 的 构 型 ”不 同 的 类 型 需 采 用 不 同 的 方法 。 下 面 的 例子 采用 了 非常 巧妙 
BJ Jr RTIRA HEE .类似 Claisen 重 排 法 、Diels Alder 反应 法 和 形成 内 酯 法 ) 确 定 丙 二 烯 类 
的 构 型 。 

燃 丙 醇 重 排 法 :利用 已 知 构 型 的 块 丙 醇 ,通过 分 子 内 的 重 排 ,得 到 的 丙 二 烯 的 构 型 与 已 知 构 ， 
型 一 致 。 与 之 类 似 的 丙 二 烯 类 的 构 型 ,可 模拟 此 方法 。 


O 
| 
S 
OH soc, Cl HC A 
meh S mek) — oe 
t-Bu C=C—H t-Bu C=C— H / ` 
t— Bu H 
R 
R 
O 
| 
AN 
OH O C] t—Bu Cl 
SOCI, ` 
t— Bu Bu 大、 — C=C=C 
H =C— c / 
,C = H HiC C&C—H H.C H 
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Claisen 重 排 法 :利用 已 知 构 型 的 烯 抉 醚 ,通过 分 子 内 的 Claisen 重 排 ,得 到 两 二 烯 的 构 型 与 
已 知 构 型 一 致 。 与 之 类 似 的 丙 二 烯 类 的 构 型 ,可 模拟 此 方法 。 


| 
C CH sa 
oH < ¿`x H CCH): 
一 CCCH3) 、 
H.A —— a 入 CH — C=C=C 
A : / `N 
HC C=C—H H;C C=C—H H,C H 
R R 
H 
C CH. CHO 
H ! Z x HsC CCCH,)， 
O N 、 
==C(CH;); ` S ⁄ 
H; C--; —— C DCH, — c=c=c 
£ 3 ` 
H c=c—H H cC=c—H í H 
S 


S 


Diels— Alder 反应 法 :实验 表明 ,CR)- 丙 二 烯 二 酸 类 与 环 友 二 烯 进行 Diels— Alder 反应 ,可 以 成 
村 ,进而 转化 成 (一 ) 一 二 环 [2. 2. 1]~-2- 庚 酮 。 与 之 类 似 的 两 二 烯 二 酸 类 的 构 型 ,可 模拟 此 方法 。 


HOOC H 
SN 
L ñ Hooc 
i HOOC 
Hooc” AH (—)—— r 2.1]—2— B Ñi 


R 


形成 内 酯 法 :实验 表明 ,(S) - 丙 二 烯 酸 类 与 Br, 发 生 加 成 反应 生成 内 酯 ,进而 氧化 成 CS) — 
w 一 羟基 酸 。 与 之 类 似 的 丙 二 烯 酸 类 的 构 型 ,可 模拟 此 方法 。 


Br 


R H H CO,H 
~ pa Br; R — K MnO; R ? 
| ⁄ ° 
C; H; COOH C, H; O C; H; 


S S 


(3) 次 烧 基 环 烷烃 类 的 构 型 ”不 同类 型 的 次 烷 基 环 煤 烃 构 型 的 确定 需 采 用 不 同 的 方法 ,下 


面 举 一 例 来 说 明 :(S)-3- 甲 基 环 已 酮 与 苯 甲 醛 反 应 ,生成 瑟 型 结构 ,将 之 还 原 , 仍 得 到 (S)-1- 
甲 基 -4- 茶 次 甲 基 环 已 烷 。 


T H; T H, 
C C 
/ ` / ` 
Cs HCHO H iAIH,-AICI, H 
O —— y, 站 “一 — M 
H ‘CH, H° CH, H CH， 


(S) —3— H EIE NH (S) -1- 甲 基 -4- 苯 次 甲 基 环 已 烷 
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(4) 螺 烷 类 化 合 物 的 构 型 ”可 用 多 种 方法 确定 螺 烷 类 物质 的 构 型 ,例如 将 已 拆 分 过 的 二 醇 


氧化 ,来 确认 二 酮 的 构 型 。 
OH HO 
| OH OH 
SS R,R 


2 jaeo 
O O 
I 4 ~ 
$d 2 0 3 
R $ 
(5) KK RF 6691 $F K 3MO3F816 H u < (rs SU(E FIERE HSARA 


应 得 到 (S,S)- 二 醚 。 用 (CR,R)- 酒 石 酸 经 过 醚 化 、 栈 化 .缩合 . 环 化 .脱羧 也 得 到 (S,S) -二 醚 。 
因此 , 反 式 环 辛 烯 的 构 型 也 是 尺 型 。 


ZT 
l 
.HO 


(CH; ): SO, 
— 


H. CO 
CO, H H,CO COOH i H- 
H OH 一 一 ”~ b — 
H H u. | COOH H 一 
CO, H E H; CO 
H; CO 


5. Z.E 异 构 体 的 构 型 


判别 Z .下 异 构 体 的 构 型 常用 的 方法 是 偶 极 矩 法 .NMR 法 。 
(1) AREE 
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H H Cl 
H COOH HsC COOH 
H,C H H 
K. 一 2X10 ° K =3.63X10 ° 


(2) NMR 法 


(3) 化 学 方法 ”第 用 的 有 关 环 反应 和 Backmann 重 排 反 应 ,举例 如 下 : 


H H CO: H 


H 
ae < == 
Cha — CO. x O 
OH O OH 
O 
H,C OH 
2 | 
>N — C,H;NHCOCH, 
H; Cs 
=N — C,H;CONHCH, 
H; Cs C, H; HAS C, H; 
4 Á O. 7 Š Ç C, H; NHCOCOC H; 
O“ `c. H, H:O OH C, Hs CONHCOC; H; 
8.3.14 旋光 与 构 型 的 关联 


Walden 最 早 观 察 到 构 型 与 旋光 的 关联 ,2 在 稀 溶液 中 ,具有 光学 活性 的 包 结 化 合 物 的 摩尔 


© 参考 :Walden P Z. Phys Chem. 1894 15:196. 
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旋光 度 是 主体 和 客体 摩尔 旋光 度 之 和 。van't Hoff 提出 的 经 验 性 旋光 上 度 和 至 加 原理 认为 ,含有 几 


个 手 性 中 心 的 化 合 物 的 旋光 度 是 几 个 手 性 中 心 各 自 旋光 度 的 加 和 。 
Lowe 提出 了 手 性 的 两 二 烯 或 亚 螺 环 的 构 型 与 旋光 方向 的 关系 ,如 图 8-31 所 示 。 


E E 
E Y C, | 
F X 
F F 
A B 


图 8-31 运用 Lowe 规 则 预测 的 两 二 烯 的 绝对 构 型 


Lowe 规则 规定 , 先 将 A 式 转化 成 Newman sÉ B, 如 果 基 团 的 可 极 化 顺序 为 X>Y,E>F, W | 
旋光 方向 为 右 旋 ; 如 果 X 和 Y 立 或 了 和 F 的 可 极 化 顺序 颠倒 , 则 旋光 方向 为 左旋 ,如 图 8-32 
所 示 。 


JO — 地。 
ç CH, 
R CH, 


图 8-32 (S) 一 和 (R) 一 螺 [2.3] 一 1,5 一 庚 二 烯 的 绝对 构 型 与 旋光 方向 的 关联 


如 果 已 知 某 个 光学 异 构 体 的 旋光 度 方 向 ,可 用 Lowe 规则 来 预示 该 异 构 体 的 构 型 。 


8.3.15 手 性 化 合 物 获 得 方法 


1. 天 然 产物 中 提取 手 性 化 合 物 


某 些 手 性 药物 可 以 直接 从 天 然 物 中 提取 得 到 ,如 氨基 
酸 、 糖 、 蘑 类 化 合 物 等 。 近 年 来 ,人 们 发 现 具有 极 强 抗 癌 
活性 的 紫杉醇 (taxol) 存 在 于 紫 杉 树 树 皮 中 。 后 来 在 紫 杉 9 
树 树叶 中 也 获得 了 紫杉醇 的 母 核 部 分 ,再 通过 不 对 称 合成 — fd go Ac0 —0 
将 侧 链接 到 母校 上 ,丰富 了 紫杉醇 的 提取 途径 ,如 图 8-33 
FR. | 图 8-33 天 然 抗 癌 药 紫杉醇 结构 


AcO O 


188 第 8 章 立体 化 学 


2. 外 消 旋 体 的 拆 分 


(1) 物理 方法 拆 分 “物理 手段 的 拆 分 包括 晶体 机 械 分 离 ,播种 结晶 和 圆 偏 振 光 照射 等 方法 。 
其 中 ,机 械 分离 和 圆 偏振 光 拆 分 法 适用 的 范围 很 小 ,应 用 价值 不 大 。 但 是 Pasteur 却 借助 放大 镜 
将 外 消 旋 酒石酸 钠 铵 的 成 功 分 开 , 对 研究 手 性 、 立 体 化 学 、 有 机 化 学 等 有 着 不 可 磨灭 的 历史 贡献 ， 
如 图 8 一 34 所 示 。 


COONa COONa 
H OH H( H 
H( H HOH 
COONH, COONH, 


So 4 


Louis Pasteur 
(1822—1895) 
图 8-34 WARR HEK H ñh IK 


播种 结晶 的 方法 就 是 在 外 消 旋 体 溶液 中 ,人 为 地 加 入 其 中 一 种 旋光 体 ,让 其 诱导 溶液 中 的 该 
组 分 结晶 ,从 而 达到 分 离 不 同 对 映 体 的 目的 。 目 前 ,由 于 该 方法 简单 易 行 ,因此 在 工业 上 仍 有 应 
用 ,但 关键 是 先 要 得 到 唱 种 。 其 实 , 圆 偏振 光 拆 分 也 是 一 种 诱导 法 ,只 不 过 是 用 圆 偏振 光 为 
“mPp”. 

(2) 化 学 拆 分 法 ”化 学 拆 分 法 是 外 消 旋 体 拆 分 中 最 常用 和 最 重要 的 拆 分 方法 。 即 将 对 映 体 
与 一 些 手 性 试剂 反应 ,生成 非 对 映 体 ,利用 非 对 映 体 物 理性 质 ( 如 溶解 度 ,熔点 等 ) 的 不 同 ,将 非 对 
映 体 分 离 后 ,再 通过 适当 的 反应 恢复 各 自 的 状态 。 目 前 在 工业 生产 上 仍 有 应 用 。 

由 于 形成 非 对 映 体 分 离 法 存在 需要 消耗 较 多 的 手 性 拆 分 试剂 等 问题 ,因此 人 们 把 手 性 拆 分 
试剂 固定 在 不 溶性 物质 上 作为 色谱 柱 的 固定 相 ,开发 了 手 性 色谱 柱 分 离 法 。 该 方法 中 ,被 拆 分 物 
质 以 不 稳定 的 键 合 作用 与 固定 相 结合 ,通过 固定 相 的 手 性 基 团 与 被 拆 分 外 消 旋 体 中 两 个 对 映 体 
亲和力 的 不 同 而 分 离 ,因此 可 以 免 去 形成 非 对 映 体 分 离 法 中 连接 和 去 除 手 性 试剂 的 两 步 反 应 。 
同时 ,由 于 色谱 柱 种 类 繁多 ,色谱 方法 操作 简单 ,因此 手 性 色谱 柱 分 离 法 成 为 外 消 旋 体 拆 分 中 的 
研究 热点 ,其 关键 是 选择 适宜 的 手 性 试剂 作为 固定 相 。 

最 近 ,本 书 作者 采用 手 性 固定 相 ,成 功 地 对 手 性 螺 环 化 合 物 3,9- 二 苯 基 -2,4,8,10- 四 氧 杂 
螺 [4. 4] 十 一 烷 进 行 了 分 离 ,如 图 8-35 所 示 。 

有 时 候 也 可 采用 非 手 性 固定 相 和 手 性 流动 相 分 离 对 映 体 。 由 于 固定 相对 两 个 对 映 体 的 吸附 
能 力 相 同 ,而 对 映 体 之 一 与 手 性 流动 相 有 较 强 的 作用 ,容易 解吸 ,因而 可 以 优先 流出 ,从 而 达到 分 
离 的 目的 , 见 图 8 一 36。 

近来 ,化 学 拆 分 法 中 的 动力 学 拆 分 特别 引 人 注 目 。 由 于 手 性 化 合 物 之 间 的 反应 速率 不 同 , 因 
此 可 以 利用 外 消 旋 体 中 一 个 反应 快 、 一 个 反应 慢 的 特点 , 当 外 消 旋 体 反 应 到 一 定 程 度 , 即 其 中 快 
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TT 
0 2.5 5.0 7.5 10.0 12.5 15.0 
保留 时 间 /min 


8-35 3,'9- 二 葵 基 -2,4,8,10- 四 氧 杂 螺 [4. 4] 十 一 烷 的 拆 分 


的 接近 反应 完成 时 ,停止 反应 进行 分 离 , 可 以 得 到 高 光学 纯度 的 未 反应 的 对 映 体 ,而 已 经 反应 的 
对 映 体 往往 也 可 以 得 到 高 纯度 的 产物 。 

(3) 生物 拆 分 法 ”生物 拆 分 法 是 用 
酶 .微生物 .细菌 等 生物 手 性 物质 与 外 消 
旋 体 作用 而 进行 的 , 它 具 有 专 一 性 强 、 拆 
分 效率 高 .生产 条 件 温 和 等 优点 。 目 前 ， 
生物 拆 分 法 ,尤其 是 酶 催化 的 动力 学 拆 
分 ,是 手 性 分 离 技 术 的 研究 热点 之 一 ,是 
化 学 与 生物 研究 的 结合 点 之 一 。 


3. 不 对 称 诱导 合成 


(1) 化 学 计量 的 手 性 化 合 物 诱导 的 图 8_36 手 人 性 国定 相 分 二 示意 
不 对 称 合成 ”最 早 的 化 学 计量 的 手 性 化 
合 物 诱导 的 不 对 称 合成 ,可 追溯 到 1890 年 Fischer 对 糖 类 的 合成 。 其 合成 技术 的 特征 是 ,利用 
反应 原料 ( 亦 称 底 物 ) 中 的 手 性 因素 去 诱导 新 的 手 性 中 心 产生 。 

Cram 措 出, 当 猴 基 化 合 物 的 a 位 是 手 性 碳 时 , 亲 核 试剂 总 是 从 小 的 基 团 那 边 进攻 。 并 指出 
进行 加 成 时 , 醛 酮 最 大 体积 的 基 团 和 痰 基 处 于 反 式 平面 关系 时 为 加 成 的 优势 构象 。 例 如 ， 


手 性 固定 相 活 性 中 心 
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cH, O CH, 


小 基 团 在 后 面 , 进 攻 的 基 团 也 从 后 面 进攻 , 38 5 3Ë TH 321] BU I , 


| H 


k. 从 后 面 进攻 


H < h, 


底 物 诱导 的 不 足 之 处 是 必须 存在 原 有 的 手 性 中 心 , 因 此 不 适合 于 底 物 为 非 手 性 的 情况 。 鉴 
于 此 ,人 们 提出 许多 新 的 办 法 解决 非 手 性 底 物 的 不 对 称 合成 问题 。 

(2) 偏振 光 诱导 的 不 对 称 合 成 ”偏振 光 诱 导 的 不 对 称 合成 是 采用 偏振 光照 射 反 应 体系 而 进 
行 诱导 ,产生 手 性 物质 的 方法 。 由 于 其 在 反应 体系 中 没有 引信 任何 具有 手 性 的 物质 (一 般 称 之 为 
PEW) ,而 以 不 对 称 源 促进 不 对 称 合 成 反应 的 发 生 , 故 被 称 为 “绝对 ”不 对 称 合成 。 但 是 ,用 偏振 
光 诱 导 方法 所 得 主要 产物 的 ee 值 很 低 , 因 此 这 方面 的 研究 仍 处 于 纯 理 论 研 究 的 状态 中 。 


4， 不 对 称 合成 


简单 地 说 ,不 对 称 合成 就 是 采取 某 些 方法 ,使 反应 生成 的 两 个 对 映 体 中 一 个 过 量 ， 甚至 全 部 
为 单一 的 对 映 体 , 从 而 避免 或 减少 拆 分 过 程 。 某 单一 对 映 体 的 过 量 情况 ,可 以 用 ee 来 衡量 ,ee 越 
高 , 则 不 对 称 合成 的 效率 越 高 。 从 绿色 化 学 的 角度 出 发 ,高 效 的 不 对 称 合成 有 利于 节约 资源 , 提 
高 原子 利用 率 。 因 此 ,不 对 称 合成 是 手 性 技术 发 展 的 主流 方向 。 

1966 年 日 本 科学 家 Nazoki 和 Noyori 首次 报道 了 手 性 金属 络 合 物 催化 的 不 对 称 合成 ,1968 
年 Knowles 和 Horner 分 别 报道 了 手 性 磷 钳 络 合 物 的 不 对 称 氢化 。 由 于 这 种 催化 是 一 个 手 
性 增值 的 过 程 , 即 用 少量 催化 剂 可 产生 大 量 的 手 性 化 合 物 , 不 对 称 催 化 受到 了 学 术 界 和 工 
业界 的 广泛 关注 。1974 年 美国 MONSANTO 公司 将 不 对 称 氢化 技术 用 于 工 - 多 巴 ( dopa) 
的 工业 化 生产 。 

到 目前 全 地界 已 合成 出 的 手 性 催化 剂 主要 有 :以 1,1 - 联 -2- 蔡 酚 为 代表 的 双 羟 基 手 性 配 
体 ; 手 性 双 磷 和 单 磷 配 体 ;以 双 咀 陵 啉 为 代表 的 含 氮 手 性 配 体 ;以 1,1'- 联 -2- 蒜 酚 配 位 的 含 磷 
氮 手 性 配 体 和 小 分 子 手 性 催化 剂 等 。 提 出 了 许多 有 关 不 对 称 催化 的 新 理论 ,如 :“ 非 线性 效应 与 
不 对 称 放大 原理 ”,“ 不 对 称 自 催化 原理 ”,“ 配 体 加 速 催化 原理 ”,“ 不 对称 催化 与 不 对 称 活化 原 
理 ”,“ 化 学 酶 催化 剂 ”"“ 双 金属 催化 活化 原理 ”等 , 极 大 地 推动 了 该 领域 的 发 展 。 

(1) 不 对 称 氢 化 反应 ”不 对 称 氢 化 反应 是 工业 上 第 一 个 使 用 不 对 称 合成 的 反应 。Knowles 
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等 人 以 鳍 的 DIPAMP 配合 物 作为 催化 剂 通过 催化 氢化 反应 制备 L- 多 巴 , 创 造 了 巨大 的 经 济 效 
益 , 获 得 了 2001 年 诺 贝尔 化 学 奖 , 其 配 体 的 结构 为 


R- Y 


DIPAMP 


Kagan 等 人 使 用 DIOP 一 Rh( 配 合 物 ) 应 用 于 a — Z, i A A 865 R A BJ AS AER REE BAE 2 y, 


ee 值 可 达 80 % ,其 配 体 的 结构 为 
(小 、 
PPh: 
XL 


DIOP 


随后 又 出 现 了 许多 C, 轴 对 称 含 P 配 体 。 例 如 : 


Ñ i PPh; 


但 是 这 些 手 性 配 体 价格 非常 昂贵 ,对 空气 敏感 ,容易 被 氧化 ,其 回收 和 再 利用 较为 困难 ,从 而 限制 
了 其 在 工业 生产 中 的 大 规模 应 用 。 

后 来 ,化 学 家 将 这 些 配 体 通 过 化 学 键 键 合 到 高 分 子 载体 上 ,使 催化 剂 可 回收 再 利用 ,降低 了 
成 本 。 如 下 所 示 : 


HO 
h OTs OTs 
@ kai k =. e) R 
HO 
LiPPh; PPh; 
e) E 


(2) 炳 烃 的 氨 甲 基 化 反应 ”烯烃 的 氢 甲 基 化 反应 是 指 烯 烃 在 催化 剂 的 作用 下 与 合成 气 ( 一 
氧化 碳 和 氢气) 作用 生成 醛 的 反应 。 一 般 使 用 Pt(CI) 或 Rh( I ) 作 为 金属 和 不 同 结构 的 手 性 配 
体 结合 ,从 而 得 到 相应 的 可 应 用 于 不 对 称 氢 甲 酰 化 反应 的 催化 剂 。 
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既 可 以 直接 用 来 进行 不 对 称 氢 甲 酰 化 反应 ,也 可 以 固 载 到 特定 的 载体 上 进行 在 水 相 催化 的 氢 甲 
酰 化 反应 。 


' x? ， 
| | 
HH 


(3) Bk3k it rB A XLPKYEI ”光学 活性 的 手 性 仲 醇化 合 物 是 非常 重要 的 有 机 中 间 体 。 从 
这 类 化 合 物 出 发 可 以 合成 许多 不 同 用 途 的 有 机 化 合 物 如 手 性 药物 .农药 及 香料 .香精 等 。 手 性 仲 
醇 的 制备 方法 很 多 ,其 中 通过 不 对 称 还 原 是 一 种 重要 的 方法 。 目 前 比较 成 功 的 火 基 还 原 是 在 刍 
或 钉 配 合 物 存 在 下 的 不 对 称 催化 氢化 反应 。 


(4) 不 对 称 双 羟 基 化 及 相关 反应 H 1988 年 被 发 现 的 以 金鸡 纳 碱 类 为 手 性 配 体 的 不 对 称 
双 羟 基 化 反应 就 成 为 烯烃 不 对 称 官能 化 反应 的 主要 方法 之 一 。 采 用 这 种 方法 ,在 四 氧化 狐 和 金 
鸡 纳 碱 类 存在 下 ,烯烃 可 以 经 过 一 步 反 应 转化 为 光学 活性 的 手 性 二 醇 ,但 四 氧化 铁 价 格 昂贵 , 且 
毒性 大 ,必须 实现 催化 剂 / 四 氧化 铁 与 反应 体系 分 离 。 在 众多 方案 中 ,将 手 性 催化 剂 固 载 到 惰性 
材料 上 是 解决 问题 的 良好 途径 。 通 常 使 用 的 载体 是 有 机 高 分 子 .硅胶 等 . 

Kim 和 Sharpless 采用 高 分 子 固 载 的 金鸡 纳 碱 化合物 进行 不 对 称 双 羟基 化 反应 ,其 配 体 结 
构 为 
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(5) 不 对 称 烯 丙 基 取代 反应 1965 年 ,Tsuji 等 人 报道 了 首 例 烯 丙 位 取代 反应 。 他 们 发 现 
x 一 烯 丙 基 握 化 名 与 亲 核 试剂 如 乙酰 乙酸 乙 酯 或 两 二 酸 二 乙 酯 作用 ,可 在 乙酰 乙酸 乙 酯 或 两 二 酸 
二 乙 栈 的 a 位 引 人 烯 丙 基 。 随 后 20 年 里 ,人 们 对 这 一 反应 做 了 深入 的 研究 ,使 其 成 为 生成 C 一 C 
键 的 主要 方法 之 一 。 这 类 反应 的 传统 催化 剂 是 有 机 碰 的 名 络 合 物 。 后 来 Togni 等 人 使 用 (一 ) 一 
庆 爪 豆 碱 进行 反应 ,也 取得 了 较 好 的 成 果 。 之 后 ,许多 小 组 纷纷 报道 了 使 用 含 氮 的 手 性 配 体 的 不 
对 称 烯 丙 基 取代 反应 。 

(6) 不 对 称 环 丙 化 反应 ” 手 性 环 丙 烷 结 构 存 在 于 很 多 天 然 和 人 工 合 成 的 具有 生物 活性 的 产 
物 中 ,而 手 性 环 丙 烷 的 结构 单元 的 构建 也 是 不 对 称 合 成 的 重要 课题 。 

1992 年 Ukaji 等 报道 了 使 用 化 学 计量 的 酒石酸 二 乙 酯 为 手 性 辅 剂 ,二 乙 基 锌 及 二 碘 甲 烷 为 
反应 试剂 的 不 对 称 环 丙烷 化 反应 , 即 不 对 称 的 Simmons — Smith 反应 。 烯 丙 醇 在 这 种 条 件 下 发 
生 反 应 ,产物 具有 立体 选择 性 。 后 来 ,Takahashi 等 人 发 现在 反应 过 程 中 使 用 催化 量 的 具有 C, 
对 称 轴 的 手 性 双 磺 酰胺 类 配 体 进行 反应 ,可 以 取得 较 好 的 结果 。 

Pfaltz 等 人 采用 铜 的 半 吐 啉 (semicorrin) 配 合 物 催化 下 的 不 对 称 环 丙 烷 化 的 反应 ,这 类 手 性 
配 体 对 单 取 代 的 烯烃 有 较 好 的 立体 选择 性 。 这 类 反应 活性 的 催化 剂 中 的 铜 以 十 1 价 的 形式 存 
在 ,反应 中 的 环 丙 化 试剂 为 重 氮 类 化 合 物 。 后 来 ,Masamune、Evans 和 Pfaktz 等 人 分 别 使 用 双 
咀 唑 啉 类 配 体 进行 不 对 称 环 丙 烷 化 反应 ,大 大 地 丰富 了 这 类 反应 ,扩展 了 反应 的 适用 范围 。 

(7) 不 对 称 产 醛 缩 合 反应 ” 羟 醛 缩合 反应 即 烯 醇 类 的 亲 核 试剂 对 亲 电 的 火 基 基 团 (或 其 类 
似 的 基 团 ) 之 间 的 缩合 反应 。 这 类 反应 是 生成 不 对 称 碳 一 碳 双 键 最 简单 却 最 重要 的 方法 之 一 。 
通过 对 反应 进行 控制 ,这 类 反应 可 以 满足 不 对 称 有 机 合成 方法 学 的 最 严格 要 求 。 在 复杂 的 天 然 
产物 合成 过 程 中 ,经 常 制 备 具有 多 个 相 邻 手 性 中 心 的 中 间 体 ,而 采用 羟 醛 缩合 反应 则 经 常 是 制备 
这 些 手 性 小 分 子 砌 块 的 最 佳 选 择 。 

经 过 几 代 有 机 化 学 家 的 共同 努力 , 均 相 体系 的 不 对 称 羟 醛 缩合 反应 已 经 获得 了 极 大 的 成 功 。 
由 早期 的 底 物 控制 .反应 试剂 控制 及 后 来 的 双 不 对 称 合成 反应 ,到 目前 的 不 对 称 催化 反应 ,大 多 
数 不 对 称 羟 醋 缩合 反应 的 立体 选择 性 已 经 达到 99% 以 上 。 早 期 的 羟 醛 缩合 反应 需要 对 准 基 化 
合 物 烯 醇化 ,近年 来 又 研究 出 直接 羟 醛 缩 合 反应 ,作为 亲 核 试剂 的 痰 基 化 合 物 直 接 进 行 反应 ,使 
不 对 称 羟 醛 缩合 反应 过 程 在 一 定 程 度 上 简化 ;水 相 的 不 对 称 产 醛 缩 合 反应 则 由 于 日 益 恶 化 的 环 “ 
境 问题 而 越 来 越 引起 人 们 的 关注 。 有 必要 采用 有 效 的 催化 剂 ,并 进行 有 效 的 回收 。 

(8) 痰 基 的 不 对 称 亲 核反应 ”光学 活性 的 手 性 仲 醇 不 但 是 很 多 有 机 天 然 产 物 及 生物 活性 的 
重要 结构 单元 ,由 光学 活性 的 醇 出 发 可 以 制备 很 多 其 他 不 同 的 官能 团 如 手 性 的 卤化 物 、 胺 及 酯 
等 。 光 学 活性 的 手 性 仲 醇 的 制备 有 两 种 主要 的 方法 :前 手 性 酮 的 不 对 称 还 原 及 金属 有 机 试剂 对 
前 手 性 醛 的 立体 选择 性 亲 核 加 成 。 

金属 有 机 试剂 对 痰 基 的 立体 选择 性 加 成 是 非常 重要 的 碳 - 碳 键 生成 反应 ,也 是 非常 重要 的 
不 对 称 合 成 /催化 反应 ,而 早期 常用 Grignard 试剂 `\ 有 机 锂 试剂 等 。 

二 乙 基 锌 早 在 18 世纪 中 时 就 已 发 现 ,而 有 机 锌 试剂 的 制备 方法 也 非常 成 熟 。 这 些 有 机 锌 试 
剂 在 有 机 合成 中 主要 用 途 有 Simmons —Smith 反应 、Reformatsky 反应 及 环 氧 乙 烧 的 聚合 等 。20 
世纪 70 年 代 末 ,Mukaiyama 等 人 发 现 , 在 (S) 一 月 氨 酸 往生 的 8- 氨基 醇 存 在 下 ,二 乙 基 醇 可 以 对 
葵 甲 醛 进行 加 成 反应 ,得 76%% 的 加 成 产物 ,但 不 具有 光学 活性 ,Oguni 等 人 使 用 一 系列 不 同 的 氨 
基 醇 进行 反应 ,使 二 乙 基 锌 对 苯 甲 醛 进行 加 成 反应 , 产 率 的 ee 最 高 达到 49%, 
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思考 题 
1. 下 列 各 组 化 合 物 哪些 是 对 映 体 、 非 对 映 体 、 相 同化 合 物 ? 
CHO CH;OH H CH, HC H 
(1) HNR: H——OH Š 
H H H 


(3) 


wn ° Ü 
CH. OH CHO 
° oL ITT o — 
Ss 
O O 


2. 下 列 化 合 物 哪些 是 非 对 称 化 合 物 ? 哪些 是 不 对 称 化 合 物 ? 


H Ko 
0 H,C CH, 
(3) (4) (—=C=C 
H H 
O 
3. 下 列 化 合 物 哪些 分 子 有 手 性 ,哪些 没有 手 性 。 
O 
CH, O 
a) HiC- (2) 
H,C ` = 
O CH, 0 


4. 判断 下 列 分 子 的 构 型 。 


COOH COOH 
H—C— Br HC Br 
Cl H—C—Br OH Be CH F 
web 
r Ñ ow Ñ 1 


CC 一 Br 7” 
(2) ç | 
H CH, 


1. 下 列 分 子 哪些 是 不 对 称 分 子 , 哪 些 是 非 对 称 分 子 。 


H,C 


H 


H 
3 
C C 


CH, 


H 9 


(5) 
N 
o H 


H 
(7) 


> CO 


3 
H p 


2. 标 出 下 列 分 子 的 构 型 (R,S 或 Z,E)。 
O 


H CH,CH,CH, 
(3) `Y“co,cH, 


Cl 


H; 


习 


(8) 


(2) 


(6) 


H, C CH, 
=c 
Cl H 
H Cl 
—CH; 
CH,CH, 
NO, 1 COOH 


Cl 


COOCH, 


nen 
© 
T 


N 2 
H; CH; CH; CH; C 
K 
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3. 标 出 下 列 物质 的 构 型 。 


(2) 


(4) 


4. 试 写 出 主要 产物 的 构 型 式 。 


O 
(1) H OH H, 
CH, CH; 
O 
(2) H 了 
CH, CH; oH 


1， 解 :不 对 称 分 子 :(2) (4)、(6) ; 非 对 称 分 子 ; (3)、(5)、(8)、(1)。 
2. 解 ;S(1)(3)(5) R(4)(6) (2)RSCƏR)SS 
3. 解 :(1)R DS (3)S (OS 
4. 解 : 

H 


BOIR 有 机 活性 中 间 体 


9.1 RAAF P 


9.1.1 碳 负 离子 的 构 型 
碳 负 离子 带 有 负电 荷 , 价 电 子 层 充满 8 个 电子 ,具有 一 对 未 共用 电子 ,许多 实验 支持 碳 负 离 


子 具 有 两 种 构 型 :与 饱和 碳 原 子 相连 时 , 碳 负 离子 的 构 型 为 sp? 杂 化 ,与 不 饱和 碳 原子 相连 时 , 碳 
负离子 的 构 型 为 sp 杂 化 。 


sp 


9.1.2 碳 负 离子 的 产生 


碳 负离子 可 通过 C— H 键 解 离 、 亲 核 加 成 反应 、 生 成 金属 类 化 物 或 带 负 电荷 的 芳香 化 合 物 和 
与 格 氏 试剂 反应 等 方法 生成 ,用 方程 式 表述 如 下 : 


l. R—H 键 解 离 
C2 HsONa 
CH; COCH, COOC: Hs —— ->— V CH, COCHCOOC;, H; 
' C; HsONa 
3 C H;ONa ` 


Q NaH e CH, 


, NaH j 
RsSO:CH:R ——> RSO:CHR 
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2. 亲 核 加 成 反应 


CN _ 


| | 
CN O CN O 


C Na Sas sL (U 
D -CH; CH; CH=CHCH, CHCH, ^ -CH CH; CH 一 CH 一 CH， 
CH: CH; CH 一 CHCH， CH, 
"O "C 


3. 生成 金属 烽 化 物 或 带 负电 荷 的 芳香 化 合 物 


Li f 
R=CH —> R==CLi 


[> Na/THF 
CH:CI Mg [Tec 
本 


4. 生成 格 氏 试剂 


9.1.3 磁 负 离子 的 稳定 性 


磋 负 离子 的 稳定 性 受 多 种 因素 影响 ,其 主要 因素 是 ， 
1， 杂 化 效应 


碳 负 离子 稳定 性 随 碳 负离子 中 心 杂 化 轨道 s 成 分 的 不 同 而 不 同 ,s 成 分 越 多 ,电子 对 靠近 原 
子 核 越 近 ,核对 电子 对 的 吸引 力 越 大 , H 原子 容易 解 离 ,酸性 增强 ,相应 的 共 罗 碱 稳定 。 碳 负 敲 
子 的 稳定 性 顺序 是 : 


—C=ÇC- > —C—GH ~ Ar > >- > CH;CH- 
H 


2. 诱导 效应 


与 电 负 性 强 的 基 团 相 连 , 由 于 吸 电子 的 诱导 作用 ,使 负电 荷 分 散 , 碳 负离子 的 稳定 性 好 ;与 电 
负 性 弱 的 给 电子 基 团 相连 ,由 于 供电 子 的 诱导 作用 ,使 负电 荷 增 加 , 碳 负 离子 的 稳定 性 差 。 
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3. HHE 


砚 负 离子 与 不 饱和 键 相 连 , 由 于 未 共用 电子 对 与 不 饱和 键 的 x 轨道 进行 重合 而 稳定 。 如 
1,3 一 环 己 二 酮 的 酸性 强 于 二 环 [2. 2. 2]-2,6- 辛 二 酮 , 这 是 因为 二 环 L2. 2. 2j-2,6- 辛 二 酮 的 桥 
头 碳 负 离子 由 于 空间 位 阻 的 原因 ,不 可 能 采用 sp ” 杂 化 形式 ,无 法 与 痰 基 的 x 轨道 重 登 , 见 图 9—1. 


图 9-1 1,3- 环 己 二 酮 和 二 环 [2. 2.2j-2,6-- 辛 二 酮 的 电子 构象 


4. 芳香 性 
具有 芳香 性 的 环 状 碳 负离子 有 较 好 的 稳定 性 ,如 环 戊 二 烯 负离子 等 。 


2 G na 


5. 溶剂 效应 


水 既 可 以 溶剂 化 正 离子 ,也 可 以 溶剂 化 负离子 。 但 极 性 非 质子 性 溶剂 (DMSO) 可 以 溶剂 化 
正 离子 ,不 能 溶剂 化 负离子 ,因此 负离子 在 极 性 非 质子 性 溶剂 中 更 加 活泼 ,这 也 是 一 些 反应 所 需 
要 的 。 

有 关 磋 负离子 的 反应 详 见 亲 核 取代 反应 等 章节 中 。 


9.2 磋 正 离子 中 间 体 


9.2.1 引言 


碳 正 离子 化 学 是 有 机 化 学 非常 重要 的 组 成 部 分 。 早 在 20 世纪 初 ,Norris 和 Kehrmann 分 别 
发 现 Ph, COH 与 浓 硫 酸 混合 后 得 到 深 黄 色 的 产物 。 尽 管 人 们 已 发 现 某 些 碳 正 离子 的 有 机 染料 
可 以 长 期 稳定 存在 ,但 一 般 碳 正 离子 活性 中 间 体 却 缺 乏 较 直接 的 观测 手段 。 直 到 1922 年 , 当 
Meerwein 人 研究 获 燃 氧化 氢 加 成 物 (camphene hydrochloride) 的 Wagner 重 排 反应 时 ,发 现 其 反 
应 速率 随 溶剂 极 性 的 增加 而 加 速 ,并 且 Lewis 酸 能 催化 加 速 反应 。 他 认为 异 构 化 反应 的 机 理 不 
是 氯 离子 的 重 排 而 是 正 离子 活性 中 间 体 的 重 排 。 

20 年 代 末 ,在 英国 的 Ingold 和 Hughes 对 SN1 和 El 反应 机 理 的 研究 更 进一步 阐述 了 碳 正 
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离子 活性 中 间 体 在 有 机 反应 中 的 意义 。 

30 年 代 , Whitmore 对 碳 正 离子 进行 了 一 系列 的 研究 ,认为 碳 正 离子 是 非常 不 稳定 的 活性 中 
间 体 (存在 时 间 非 常 短 ) ,而 不 可 能 用 实验 手段 来 直接 观察 。 

40 年 代 和 50 年 代 , 化 学 家 在 对 碳 正 离子 活性 中 间 体 的 立体 化 学 、 反 应 动力 学 和 产物 分 析 进 
行 了 大 量 研 究 ,初步 建立 了 碳 正 离子 活性 中 间 体 的 概念 ,但 仍然 无 法 用 实验 方法 加 以 观测 。 主 要 
原因 是 碳 正 离子 在 一 般 的 有 机 反应 条 件 下 ,其 存在 时 间 非 常 短 (10 "s 至 10“s)。 

60 年 代 初 ,Olah 找到 了 能 使 碳 正 离子 长 时 间 稳 定 存 在 的 条 件 , 并 用 NMR 直接 检测 到 它 的 
存在 ,从 而 毫 无 疑问 地 证 实 了 碳 正 离子 的 存在 。 这 一 重要 发 现 ,为 碳 正 离子 研究 和 应 用 开辟 了 新 
领域 。 

1962 年 ,Olah 把 (CH;);CF 溶 于 过 量 的 超 强 酸 介 质 中 (SbF;), 用 !H 一 NMR 检测 到 叔 丁 基 
正 离子 的 存在 。 

(CH,),C-F + SbF, =— (CH,);C* SbF; 


H-NMR 谱 图 研究 表明 ,产物 只 有 一 个 单 峰 。 叔 丁 基 氟 化 物 在 81. 5 的 双重 峰 ( 氟 与 氢 之 偶 
合 结果 ,J(HF) 一 20 Hz) 完 全 消失 。 甲 基质 子 的 化 学 位 移 向 低 场 移 至 4. 3, 显示 出 强烈 的 去 屏蔽 
作用 。 随 后 ,Olah 进一步 用 *C- NMR 的 方法 测 得 权 丁 基 正 离子 中 叔 碳 原子 的 化 学 位 移 为 
335.2。 这 上 比 正常 叔 碳 原子 的 化 学 位 移 几 乎 向 低 场 移 动 了 300。 如 此 低 磁 场 的 化 学 位 移 碳 原子 
在 当时 还 从 未 报道 过 。 这 种 强 的 去 屏蔽 效应 ,显然 是 上 扳 碳 原子 的 正 电 荷 以 及 叔 碳 原子 由 sp: 杂 
化 轨道 变 为 s? 杂 化 轨道 所 致 。 至 此 ,稳定 的 长 寿命 碳 正 离子 终于 在 超 强酸 介质 中 被 发 现 。 

Olah 这 一 发 现 使 几乎 所 有 理论 有 机 化 学 家 大 上 吃 一 惊 。 他 曾 回忆 起 1962 年 在 纽约 举行 的 第 
九 届 有 机 反应 机 理 大 会 , 当 他 报告 了 以 上 发 现 并 指出 “许多 化 学 家 都 难以 置信 碳 正 离子 能 够 在 
超 强酸 中 长 期 存在 ,并 能 用 NMR 检测 到 ”时 ,特别 是 当时 在 碳 正 离子 研究 方面 的 权威 代表 人 
Winstein 和 Brown(1979 年 诺 贝 尔 化 学 奖 得 主 ) 都 私下 对 他 说 ;“ 你 一 定 是 把 实验 搞 错 了 RES 
子 不 可 能 如 此 简单 地 存在 于 超 强酸 中 。?” 

由 于 Olah 对 碳 正 离子 研究 的 杰出 贡献 ,获得 了 1994 年 度 诺 贝尔 化 学 奖 。 


9.2.2 碳 正 离 子 的 形成 


碳 正 离子 通常 可 通过 以 下 三 种 方法 产生 。 
L. 反应 物 直 接 解 离 
与 碳 原子 相连 的 基 团 带 着 一 对 电子 离 去 。 


R—X 一 ~ R' +X 


在 溶液 中 简单 的 异 裂 就 能 生成 碳 正 离子 。 通 常 在 生成 仲 . 叔 磷 正 离子 或 生成 共振 所 稳定 的 
碳 正 离子 时 , 异 裂 容 易 发 生 。 在 使 用 特殊 的 溶剂 或 X 是 特别 优越 的 离 去 基 团 时 , 则 能 生成 伯 碳 
正 离子 。 

(1) X 一 HH” 烃 很 少 自动 失去 氧 负离子 ,只 有 在 强 亲 电 试剂 如 Lewis 酸 或 其 他 稳定 正 离子 
的 因素 存在 下 才能 发 生 这 一 反应 。 例 如 : 
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CH; CH; 

| AICI; | l 
H, C—C—H > H,C c + HAICIH 

| 

CH, CH, 


(2) X 一 F,Cl,Br 或 这 就 是 Syl 型 蜡 裂 反 应 。 反 应 物 在 溶剂 中 分 解 时 首先 成 紧密 离子 
对 ,最 后 生成 溶剂 化 的 离子 ,Lewis 酸 可 加 速 这 种 电离 作用 。 例 如 : 


CH; CH; 
| AlCl; | _ 
EC Hcp + AICI; 
CH; CH; 
(3) X 一 OTs 醋 类 衍生 物 OTs 是 一 个 好 的 离 去 基 团 ,这 类 酯 很 易 解 离 。 例 如 : 
CH; CH; 


| | 
H, wasa 一 一 H, C—Ct + OTs 


CH, CH, 


(4) X 一 OCOZ, 其 中 Z 一 Cl,Br, 或 1 其 推动 力 是 由 于 除去 了 二 氧化 碳 。 例 如 : 


j | 
R- oeoc — Mad 十 Cl + CO, 


R R 
SERRA , X 一 OSOCI 也 属于 这 一 类 。 其 推动 力 是 由 于 除去 了 二 氧化 硫 。 例 如 : 
R R 


| | 
RP -O5OCI — R Ç + Cl + so, 
R R 


(5) X==-HH, OK ROH #EW ZE Hñ8k ROR 氧 原子 的 质子 化 引起 的 。 例 如 : 
H+ H 
R—0O—R' — >» R—O—R — Rt + R'OH 


(6) X 一 Nz 亚 硝 酸 和 伯 胺 反应 生成 的 重 氮 离子 很 容易 分 解 成 碳 正 离子 ,其 推动 力 是 由 于 


形成 了 分 子 氮 。 例 如 . | 
Q. = O s 
(7) X=CO 当 相 应 的 正 离子 稳定 时 , 某 些 羧 酸 先 质子 化 ,然后 脱 去 炎 基 。 例 如 


十 


COOH ，， COOH， CO 
[了 一 > [了 了 — e + H,O 
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| 
o+ © 


(8) X—CO, 羧 酸 氧化 脱羧 ,生成 碳 正 离 子 和 CO: 。 例 如 : 


RCOOAgBr —> R* + Br + AgBr + CO, 


2. 质子 或 其 他 阳离子 与 不 饱和 体系 的 加 成 


质子 或 其 他 阳离子 与 不 饱和 体系 的 加 成 , 留 下 的 邻 碳 原子 带 正 电 荷 。 


(1) 亲 电 试剂 与 烯烃 加 成 
RCHCH， 
RCHCH, Br 


RCHCH,OH 
RHC—CH, 
RCHCH,CR 
e) 
RCHCH;CHR 


OH 
+ 
RCHCH,R 


(2) #£ H AN -5 EB Jë JJI EÑ 

. 
RC—CH, 
RC=CH RC—CHCI 


RC=CH 
liet 
(3) 小 环 在 酸 介质 中 开 环 


H+ + 
| | CH; CH; CH:CH， 


(4) 环 氧 化 合 物 在 酸 介 质 中 开 环 


H+ + | 
[>o Mor — HOCH;CH, 
H+ . 
>o D> on — Don 


(5) SETAR pu 
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(6) 卡宾 质子 化 反应 


:CH +H* — CH; 


(7) 亲 电 取代 反应 中 间 体 


(8) 形成 非 经 典 碳 正 离子 
(1) 重 排 反应 ”如 Pinacol 重 排 Wagner 一 Meerwein 重 排 等 ,生成 更 稳定 的 碳 正 离子 , 详 见 


分 子 重 排 一 章 。 
(2) 重 氮 盐 分 解 或 离子 交换 反应 


NH 


3. 由 其 他 正 离 子 生成 


_NaNOz/HCL 5 e 
ot 
Oka O 
CX 
QQ O TC 
9.2.3 碳 正 离子 的 反应 


不 管用 哪个 过 程 形成 的 碳 正 离子 ,其 生存 期 都 是 极 短 的 ,并 且 无 需 分 离 即 可 进行 下 一 步 反 
应 。 碳 正 离子 进一步 反应 主要 途径 是 : 


1， 正 离子 与 具有 电子 对 的 物质 结合 (Lewis 酸 碱 反 应 ) 


Rt + Y — R—Y 
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这 种 带电 子 对 的 物种 ,可 能 是 H .OH”、 商 离子 或 任何 其 他 阴离子 ;也 可 能 是 带 有 电子 对 
的 中 性 物种 ,在 后 一 种 情况 中 ,产物 是 带 正 电 丛 的。 


2. 碳 正 离子 可 以 从 邻近 原子 失去 质子 
如 茶 的 亲 电 子 取代 反应 ,El 消除 反应 等 。 
en — >z + H: 
3. 重 排 反 应 
烷 基 或 芳 基 或 氢 带 着 一 对 电子 向 正 电 荷 中 心 移动 ,使 正 电荷 移 位 。 例 如 : 


4. 加 成 反应 
碳 正 离子 与 双 键 加 成 ,在 新 的 位 置 上 产生 正 电荷 : 


9.2.4 碳 正 离子 的 结构 及 其 稳定 性 


一 般 碳 正 离子 是 s? 杂 化 状态 .平面 构 型 ,中心 碳 原子 以 三 个 sp? 杂 化 轨道 与 另外 三 个 原子 
或 基 团 成 键 ,三 个 o 键 键 轴 构 成 平面 , 空 着 的 p 轨道 垂直 于 此 平面 , 正 电 荷 集中 在 p 轨道 上 。 只 
有 少数 情况 例外 ,如 在 烽 基 或 葵 基 正 离 子 中 , 正 电 荷 不 可 能 处 于 p 轨道 。 


| I x 


I \ J 


w 


大 多 数 碳 正 离子 都 是 非常 活泼 的 ,因此 是 短 寿 命 的 。 它 们 存在 于 反应 过 程 中 的 证 据 主 要 来 
源 于 动力 学 数据 和 立体 化 学 等 方面 的 信息 。 已 经 实验 证 实 当 氯 代 三 苯 甲 烷 溶 于 液态 SO, 中 时 ， 
可 得 到 具有 导电 性 的 溶液 。 氯 代 三 葵 甲 烷 与 AlCl; 反应 ,可 生成 带 有 颜色 的 固体 。 氯 代 三 葵 甲 
烷 是 一 个 共 价 键 化 合 物 ,而 三 葵 甲 基 高 毛 酸 盐 是 一 个 离子 型 化 合 物 。 对 其 晶体 结构 进行 X 射线 
测试 ,发现 中 心 碳 原子 与 其 相连 接 的 三 个 键 在 一 个 平面 上 ,由 于 邻 位 H 的 van der Waals 力 影 
啊 ,三 个 葵 环 之 间 的 平面 夹 角 为 58"。 用 变温 NMR 在 溶液 中 测试 也 得 到 了 同样 的 结果 。 
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由 于 共 思 效 应 的 作用 ,三 莱 甲 基 正 离子 是 相当 稳定 的 ,利用 UV 可 以 测 得 它 的 浓度 。 
影响 碳 正 离子 稳定 性 的 因素 主要 有 下 列 几 方 面 。 


1. 电子 效应 


碳 正 离子 的 平面 构象 是 稳定 构象 ,中 心 碳 原子 是 缺 电 子 的 , 故 任何 使 碳 正 离子 中 心 碳 原子 上 
电子 云 密度 增加 的 结构 因素 都 将 使 正 电 荷 得 到 分 散 ,使 碳 正 离子 的 稳定 性 增加 。 相 反 ,任何 吸 电 
子 基 将 使 中 心 碳 原子 的 正 电荷 更 集中 ,而 使 碳 正 离子 的 稳定 性 减 小 : 


H H CH CH CH 
E. < H < H 3 < H x 0 3 


共 力 效应 在 碳 正 离子 稳定 性 方面 所 起 的 作用 也 是 非常 明显 的 。 当 碳 正 离子 的 中 心 碳 原子 与 双 键 
共 轿 时 ,由 于 电子 离 域 使 正 电 荷 得 到 分 散 , 从 而 稳定 性 增加 。 例 如 烯 丙 基 正 离子 : 
H 
-ED — | olen 
Z ¿u AE P EDK IE ES + |= Z, 38 H 38 pk IE S T IJ E A RE , JE JIB PF J: ; 
CH: CH: 
bn CH 


| | 
H,C—C—C—C=CH; > H:C 一 CH 一 CH > H:C 一 CH 一 CH， 
H + H i r 


EAEE N f tp 6 PS E E R FAA, tb AE EE EREE 0: 


2. 空间 效应 
除了 电子 效应 外 , 碳 正 离子 的 稳定 性 还 受到 空间 效应 的 明显 制约 。 碳 正 离子 的 中 心 碳 原子 
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是 sp 杂 化 状态 .平面 构 型 ,三 个 c 键 的 键 角 接近 120°, 而 四 价 碳 为 sp: 杂 化 , 键 角 为 109°28', #E 
形成 碳 正 离 子 的 过 程 中 , 键 角 由 109°28' 到 120° ,张力 减 小 。 如 果 中 心 碳 原子 连接 的 基 团 越 大 , 则 
原来 张力 也 越 大 ,因而 形成 碳 正 离子 后 张力 越 松 弛 , 碳 正 离子 也 越 容 易 生 成 、 稳 定性 也 越 大 。 所 
以 板 碳 正 离 子 > 仲 碳 正 离子 > 伯 碳 正 离子 的 稳定 性 顺序 实际 上 也 是 空间 效应 影响 的 结果 。 

但 对 下 列 碳 正 离子 的 生成 ,由 于 几何 形状 的 限制 ,空间 效应 的 影响 ,张力 较 大 ,稳定 性 较 差 。 
例如 ,处 于 刚性 环 的 桥头 碳 原子 很 难 形成 碳 正 离子 。 


d> — A 


3. 溶剂 效应 


溶剂 效应 对 碳 正 离子 稳定 性 的 影响 很 大 ,大 多 数 碳 正 离子 是 在 溶液 中 生成 和 反应 的 ,只 有 少 
数 反应 中 间 体 能 被 分 离 或 在 没有 溶剂 存在 下 进行 反应 。 溶 剂 化 在 碳 正 离子 形成 中 起 着 重要 的 作 
用 。 例如, 叔 丁 基 省 在 水 溶液 中 离子 化 只 需要 83.72 kJ. mol ! 的 能 量 , 而 在 气相 中 离子 化 则 需要 
837. 22 kJ。mol ”的 能 量 , 相 差 10 倍 。 


4. 芳 构 化 效应 


环 状 碳 正 离子 的 稳定 性 与 其 芳香 性 有 关 。 根 据 Hickel 规则 , 4E, ESE, H x 电子 数 等 
于 4n T 2 的 环 状 体系 具有 芳香 性 ,因此 也 较 稳 定 。 例 如 ,下 列 碳 正 离子 是 稳定 的 ， 


OD-=- O 
A 


>| = k 


5. PKpr+t 


将 三 茶 甲 醇 在 酸性 介质 中 放置 ,很 容易 得 到 三 葵 甲 基 正 离子 。 用 下 式 可 以 描述 碳 正 离子 的 
稳定 性 : 


' 
pKr! — lg [RS + Hs 


式 中 , Hr 为 介质 的 酸度 ,在 稀 溶液 中 , He 一 pHipKn+ 是 ROH 和 R+ 浓 度 相等 时 的 pH。 利 用 
pKat 可 以 比较 碳 正 离子 的 相对 稳定 性 ,从 表 9-1 可 以 看 出 ,芳香 环 上 连 有 给 电子 基 团 时 ,其 相 
应 的 碳 正 离子 有 较 大 的 pKr+ ;芳香 环 上 连 有 吸 电 子 基 团 ,相应 的 碳 正 离子 有 较 小 的 pKr. 
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R 9-1 一 些 碳 正 离子 的 pKr+’ 


pKna+ 


— 6. 63 


— 3. 56 


— 3. 40 


eee 
H,C OCH; 


—1. 24 


H, CO 


—7. 74 


— 16. 27 


ee 
O, N NO; 


— 13. 3 


碳 正 离子 
H 
H;3C . . OCH, 
H 
OC 
Cl Cl 
H 


H, CH, CH,C“ + 
Ph 
N 


J = 
Ph 
H,C 
Jen, 
HsC 
+ 


O: 


N(CH; >; 


(CH;): N N(CH; )， 


H 
ee 
H, C CH, 
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pKr* 


一 5.71 


一 13. 96 


一 12.3 


十 4.7 


+3.1 


+7. 8 


—9. 15 


+9. 36 


一 10. 4 
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续 表 
Hk iF Ë: + pKr! 碳 正 离子 pKka+ 
CH,H CH, 
+ 一 2.3 
OG 
H, C CH, 
CH, CH, 
H 


+9. 7 
H 十 一 20 十 


* 此 数据 采 自 于 Carey F A. Advanced Organic Chemistry. 4 一 th，Ed ,2000 :278 . 


6. 氧 负 高 子 的 亲 和 势 


近年 来 ,人 们 常用 与 氢 负 离子 的 亲 和 势 (hydride affinity) 来 描述 碳 正 离子 的 稳定 性 。 通 常 
使 用 质子 在 气相 与 烯烃 形成 碳 正 离子 的 方法 测定 与 氢 负 离子 的 亲 和 势 , 详 见 表 9-2, 
R + H 一 > R 一 H ”一 AG( 氧 负离子 的 亲 和 势 ) 
表 9-2 常见 碳 正 离子 与 氨 负 离子 的 亲 和 势 * 


KENT — AG/(kcal* mol `! ) * * 化 合 物 — AG/ (keale mol: ) * * 

CHz 314 CH,CH, 274 
(CH,),CH* 247 (CH,),C 230 
H,C—CH 287 D 223 
o ， 258 ( + 200 

十 十 
H,C=CH—CH, 256 H: C 一 CH---CHCH， 237 

+ + 
H,C—CH=CH—CHCH, 225 H,C—CH—C(CH;); 225 


人 298 Á -cns 233 
N CH, 
+ 
( VY—éH-cH, 226 4 > < 220 
CH, 


x 此 数据 摘自 于 Carey F A. Advanced Organic Chemistry. 4 一 th. Ed,2000;279, 
x * ]cal=4.186 J, 


7， 非 经 典 碳 正 离子 (nonclassical carbonium ion) 


一 些 桥 键 化 合 物 通 过 o 键 离 域 形成 三 中 心 两 电子 的 体系 , 称 为 非 经 典 离 子 。 
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o 键 参 与 的 非 经 典 碳 正 离 子 是 两 电子 的 三 中 心 键 , 而 经 典 的 碳 正 离 子 可 看 成 是 Wanger 一 
Meerwin 重 排 : 


I - ON ON 
| ` + SA N 
c— x t-27 
7 [N Z JN IN ` 
经 典 的 碳 正 离子 非 经 典 的 碳 正 离子 
A < 
5 5 
4 
6¢、 4 
~ — (4 
1 十 /2 — EN 


常见 的 非 经 典 碳 正 离子 : 


© 


在 超 酸 介质 中 ,用 NMR 测定 了 8- 葵 乙 基 正 离子 的 结构 , 它 是 带 有 桥 状 结构 的 碳 正 离子 , 见 
图 9-2, 
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8. 桥头 碳 正 离子 Hl 


3 
带 有 正 电荷 的 中 心 碳 原 子 应 采用 sp’ 杂 化 ,如 不 能 满 A) J Q 
足 这 一 条 件 , 生 成 的 碳 正 离子 能 量 较 高 。 桥 头 碳 上 的 亢 代 X NO 人 
D Ü 


烃 形成 碳 正 离子 的 难 易 与 环 的 大 小 有 关 。 表 9-3 中 给 出 


了 各 种 桥头 省 代 物 溶剂 解 反 应 的 速率 常数 和 桥头 碳 正 高 
+ B 8: pu 。 图 9-2 8-3EZ, 3 1FE T ERES 


Br Br Br 
Br 
| ¿Ç 
` 
Br Br Br 
1 2 3 4 5 6 7 


表 9-3 桥头 省 代 物 的 碳 正 离子 生成 热 AH° 和 EtOH 溶剂 解 反应 速率 常数 对 数值 lgk 


桥头 省 代 物 1 2 3 4 5 6 7 
AH° 
k]+ mol ! 
lgk 
(70 C ,80% EtOH) 


672. 0 743. 6 764. 9 789. 6 790. 8 1093.6 1497. 6 


—0.41 —4.00  —6.16 —1045 —7.28 | 一 7. 39 
从 表 9-3 中 可 以 看 出 , 环 的 张力 越 大 ,生成 焰 越 大 ,反应 速率 常数 越 小 。 
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1900 年 发 现 第 一 个 自由 基 是 三 苯 甲 基 自 由 基 , 这 是 个 长 寿命 的 自由 基 。1929 年 又 证 实 了 不 
稳定 自由 基 H;C* 的 存在 。 | 

自由 基 是 共 价 键 均 裂 的 产物 , 带 有 未 成 对 电子 ,具有 顺 磁 性 ,是 重要 的 活性 中 间 体 , 它 通 常 比 
分 于 活泼。 自由 基 可 以 分 为 中 性 自由 基 和 带 有 电荷 的 离子 自由 基 。 中 性 自由 基 存 在 广泛 ,如 
RC+.Ph,C+.CH,C*|+.PCHOH.RO: PhCO, 许 多 具有 未 成 对 单 电子 的 原子 ,如 FeCl Bre Ie. 
Na*" 也 是 自由 基 .。 带 电荷 的 离子 自由 基 分 为 正 离子 基 和 负离子 基 。 例 如 


9.3.1 自由 基 的 电子 构 型 


烷 基 上 自由 基 中 心 碳 原子 的 构 型 ,可 能 是 sp’ 杂 化 的 平面 构 型 或 sp: 杂 化 的 楼 锥 构 型 ,或 介 于 
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其 间 , 构 型 之 间 能 垒 并 不 大 ,必须 具体 分 析 。 
sp sp. sp. 


与 饱和 碳 原子 相连 时 ,自由 基 的 电子 构象 为 sp” 杂 化 或 sp 杂 化 ,与 不 饱和 碳 原子 相连 时 ， 
自由 基 的 电子 构象 为 sp 杂 化 ,其 中 甲 基 自 由 基 是 sp ” 杂 化 构 型 , 伯 、 仲 烷 基 自由 基 接 近 sp, 8 
烷 基 上 自由 基 接 近 sp ,处 于 共 轿 体系 的 自由 基 , 由 于 电子 离 域 要 求 , 中 心 碳 原 子 为 sp Rik. Z% 
基 甲 基 目 由 基 为 螺旋 桨 构 型 。 

自由 基 的 稳定 性 顺序 为 : 茶 基 , 烯 丙 基 二 三 级 碳 二 二 级 碳 二 一 级 碳 二 甲 基 芳 基 。 自 由 基 中 
DEKET- x 键 共 轿 ,可 分 散 自由 基 电 子 , 使 自由 基 稳 定 。 自 由 基 稳 定性 关系 有 : 


CO > (< He Š= Ç 2 “u, 
9.3.2 自由 基 的 产生 
自由 基 来 源 有 多 种 不 同 途径 ,较为 重要 的 有 热 均 裂 、 光 解 和 氧化 还 原 , 高 能 辐射 也 可 产生 自 
H 3 , 


1. 共 价 键 受 热 均 有 裂 


在 加 热 的 情况 下 , 共 价 键 在 气相 或 非 极 性 溶剂 中 均 裂 ,产生 自由 基 。 在 实际 应 用 中 , 共 价 键 
解 离 能 较 低 ,不 需 很 高 的 温度 即 可 均 裂 。 
偶 氨 化 合 物 分 子 中 含有 较 弱 键 , 易 均 裂 产生 自由 基 。 过 氧化 物 同样 也 常用 作 自 由 基 引 发 剂 。 


过 氧化 物 分 解 : 
CToeofO 一 :CT 
O O () 
偶 氮 化 合 物 分 解 : 
OO — O +" 
H,C CH, H, C CH; 
N Z 80—100 “C SS Z 
H; C--C—N=N--CH, ———  H,C---C+ + N, + -C----CH, 
Z / N 
NC CN NC CN 
BARTIN 
2. 共 价 键 光 分 解 


分 子 受 到 一 定 波长 范围 的 光照 射 后 被 活化 ,可 分 解 产 生 自 由 基 。 贞 代 烃 ,特别 是 碘 代 烷 ,无 
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WA . 液 相 被 光照 均 分 解 成 目 由 基 。 光 解 是 特定 能 量 的 转移 ,具有 一 定 的 专 一 性 , 副 反 应 少 。 
例如 : 


hv 


Cl; 2Cl ° 


' | 
—R- + 1: 


RI 
hv 
RO—CI RO * + Cl: 
hy . 
CH; Hgl CH, + Hg 


h 
(CH, CH,CH,),CO — 


CH,CH;CH, CO + CH, CH, C H, 


3. 自由 基 再 分 解 
Ope — LY + CO, 


4. 氧化 还 原 
分 子 的 电子 自 旋 成 对 ,如 果 得 到 或 失去 电子 ,就 可 能 产生 自由 基 。 


Fet + H,O, — Fët 二 OH- + .OH 


9.3.3 自由 基 的 检测 


自由 基 可 以 产生 电子 自 旋 共 振 谱 , 由 此 可 以 检测 自由 基 , 并 确定 其 浓度 。 采 用 自 旋 捕 提 技 
术 , 电 子 自 旋 共 振 谱 (ESR) 可 检测 出 10 ° mol*1L-! 低 浓度 的 自由 基 。 自 旋 捕捉 技术 可 以 检测 和 
识别 短暂 存在 的 自由 基 。 将 一 不 饱和 的 抗 磁性 化 合 物 -一 一 自 旋 捕捉 剂 (spin trap) 加 入 反应 体 
系 , 与 活泼 自由 基 反 应 ,生成 相对 稳定 的 自 旋 化 合 物 。 目前 应 用 得 较 多 的 捕捉 剂 是 亚 硝 基 化 合 物 
和 硝 酮 化 合 物 。 

为 一 种 是 化 学 诱导 动态 核 极 化 作用 (chemically induced dynanic nuclear polarization, 
CIDNP), 单 电子 在 磁场 中 引起 极 化 作用 ,反映 在 NMR 图 谱 中 ,会 出 现 负 峰 。 
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9.4.1 卡宾 (carbene) 


卡宾 又 称 碳 宾 . 碳 烯 ,是 CH, : 及 其 衍生 物 的 总 称 。 
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1. 卡宾 的 电子 构象 


最 简单 的 卡宾 是 亚 甲 基 : CH, , 它 以 单线 态 和 三 线 态 存 在 。 单 线 态 卡宾 拥有 一 对 孤 对 电子 和 
一 个 空 轨道 , 既 有 亲 电 性 又 有 亲 核 性 。 三 线 态 卡 宾 有 两 个 单 电 子 ,表现 出 双 目 由 基 的 活泼 性 。 


三 线 态 


卡宾 属于 缺 电子 体系 ,给 电子 基 团 可 以 起 到 稳定 卡宾 的 作用 。 根 据 Hund 规则 ,三 线 态 比 单 
线 态 稳定 ,如 亚 甲 基 的 三 线 态 比 单线 态 能 量 低 37.62 kJ .mol-:。 但 当 亚 甲 基 上 有 给 电子 的 基 团 
时 ,单线 态 比 三 线 态 稳定 得 多 。 例 如 : 


.a 


+ “4 


R? 


zr 电子 离 域 的 卡宾 是 稳定 的 ,如 环 丙烯 卡宾 、 环 庚 三 烯 卡宾 等 。 


根据 上 面 模型 ,最 近 已 合成 了 咪唑 类 卡宾 ,其 结构 类 似 于 吡啶 ,具有 很 好 的 稳定 性 和 配 位 
反应 活性 。 可 形成 Ag、Au、Hg、Ni 等 o 配 位 化 合 物 ,对 研究 催化 剂 有 重要 意义 。 
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m x S 
ioe“ Oe 
n m 


FEERETHKHPEDT. EHH. — Tr f''Ru] q £&4-“ F 387 EE , 75 i E: — 4" 
极端 的 例子 : 


| 
Z J SS SS SS 


2. 卡宾 的 产生 
(1) a 一 消除 反应 


. NaOH 
Cl > 


RC: + HCI 


= 
-= ma J 


CN 一 人 DO” ls CAR POL 


G; H;—CHLi — Ga H; CH: -T EA H, Li 
| 
C, H; 


(2) 重 氮 盐 或 烯 酮 分 解 


Ñ 6 NN — St MN. 


常见 卡宾 的 生成 方法 见 表 9-4, 
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表 9-4 常见 卡宾 的 生成 方法 


化 合 物 原 体 生成 的 条 件 O 9 
aaa 光 , 热 ,金属 催化 R,C: + N; 
重 氨 烷烃 
R,C=N—NSO; Ar 光 , 热 ,金属 催化 R,C: + N, +RSO 
B Bt B: t: WAQ: | 
N R 
| 
N W 光 RC: +N, 
ZAR N H: 
R 
N | 
Eo 
执 R,C: + R,CO 
R 
环 氧 乙 烷 
R, CHX 碱 @ 
Ma KC: TX 
R: CHgXR' 网 , 
ene RsC: +R'HgX 


9.4.2 乃 春 (nitrene) 


万 春 又 称 氮 宾 或 氮 炳 ,与 卡宾 类 似 , 是 中 性 的 一 价 氮 的 活性 中 间 体 。 
1， 帮 春 的 电子 构 型 
万 春 以 三 线 态 和 单线 态 存在 : 


2. 乃 春 的 生成 
(1) 羟 胺 磺 酸 酯 分 解 反 应 
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(2) RAKE YKE N, 
R—N; 一 一 R—N; + N; 
(3) 酰胺 降解 
Br; / NaOH 
人 -一 和 一 人 HE 一 一 R—C—N 


| | 
O O 
9.4.3 AF 
氧 宾 即 氧 原 子 , 周 围 有 6 个 电子 ,其 中 有 两 个 成 单 电子 ,结构 与 卡宾 和 乃 春 的 三 线 态 相似 。 


人 体内 的 羟 化 酶 可 将 分 子 氧 转 化 成 氧 宾 , 这 已 由 抗坏血酸 、 亚 铁 离 子 .分 子 氧 组 成 的 模型 体 
系 所 证 实 : | 


O O 
Fe? /O; O >. e, 
| — | Fe-O—O 一 | ,FeO + Ó: | 
OH O 
H CHOH H CHOH H CHOH 
CH, OH CH, OH CH,OH 
e [J °" 
O 
O. 
AN, .. — 
| Fe 一 O 十 ö: | | >o 
NR 
O 
H CHOH 
| | 
CH,OH | o 
m OH 
H 


芳香 环 的 羟基 化 也 可 能 先生 成 芳香 环 氧化 物 ,然后 再 在 分 子 内 转移 氧 而 生成 酚 : 


OEO SO "O 
95 花 I 


9.5.1 RRRA 


2 Eh (benzyne) th il EAH (dehydrobenzene) ， 是 葵 环 上 发 生 亲 核 取代 反应 的 重要 中 间 体 。 
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芳 环 上 容易 进行 亲 电 取代 反应 ,进行 亲 核 取代 反应 是 比较 困难 的 。 在 强烈 的 条 件 下 EEA 
基 钠 存在 下 加 热 , 则 氮 解 而 转变 为 芳 胺 。 


Cl NH, 


2 — APAA n] 48 2) 2 一 甲 茶 胺 和 3 一 甲 共 胺 ;4 一 氨 甲 茶 氮 解 得 到 的 是 4— i 28 koi 3 — Fi 3 
胺 ;而 3~ 握 甲 茶 氨 解 则 得 到 邻 . 间 ,对 三 种 甲 茶 胺 的 混合 物 。 这 些 实验 事实 说 明 反 应 是 按 先 消除 


后 加 成 历程 进行 的 。 
“O NH: Na O _ 
+ 
+ 


CH, 


s" NeNa s, o” Ou 


利用 C* 示 踪 原子 的 方法 可 以 证 明 氯 茶 的 氮 解 是 按 先 消除 后 加 成 历程 进行 的 : 


Cl NH, 
Č Ene Ò O 
— — y, 十 


如 郊 葵 中 亢 原子 的 邻 位 如 果 没 有 所 时 ,由 于 不 能 消除 卤化 所 而 生成 莽 抉 , 卤 藉 的 氨 解 反应 不 能 发 
生 。 例 如 ,2,6 一 二 甲 基 澳 茶 、2,4,6 一 三 甲 基 握 茶 即 使 在 液 氨 中 也 不 与 氨基 钠 进 行 反应 。 这 进一步 
证 明 氮 解 反应 过 程 中 生成 活性 中 间 体 节 抉 是 必须 的 ,没有 生成 茶 燃 的 条 件 , 反 应 就 不 能 发 生 。 

葵 烽 的 存在 还 可 以 通过 活性 中 间 体 捕 集 的 方法 得 到 证 实 , 这 对 茉 抉 的 生成 和 存在 也 提供 了 
有 力 的 证 据 。 例 如 ,在 碘 苯 与 氨基 钠 的 反应 中 ,加 人 呐 喃 或 环 已 二 烯 等 活泼 的 双 烯 体 , 则 与 捕 集 
分 子 形成 加 合 产物 ,证 明 碘 葵 的 氨 解 不 是 简单 的 亲 核 取代 反应 ,而 是 消除 后 再 加 成 的 茶 快 历程 ， 
葵 燃 中 间 体 确实 是 存在 的 。 


> 一 
~ 
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通过 近代 物理 方法 的 测定 , 邻 氮 基 莱 甲酸 的 重 氮 盐 光 解 后 ,在 极 短 时 间 内 ,经 MS 分析 ,其 质 
HEA 76, uE BH Y 28 kh BJ ff fE , 
m” sa | + Nr-t @D, 


“OO- 
m/z=76 


男 外 , 茶 烘 与 某 些 化 合 物 生成 稳定 的 配合 物 已 被 分 离 出 来 。 例 如 : 


从 上 面 讨论 的 实验 结果 看 , 茶 燃 是 对 称 的 ,相当 于 从 莱 的 相 邻 两 个 碳 原子 上 各 消除 一 个 H, 
形成 一 个 内 三 键 相 连 的 化 合 物 ,其 构造 式 如 下 : 


葵 烽 中 的 三 键 与 乙 烽 不 同 , 这 里 的 三 键 碳 原子 不 是 sp 杂 化 ,而 是 sp? 杂 化 状态 ,新 键 的 形成 
基本 不 影响 苯 环 中 离 域 体系 , 苯 环 的 稳定 性 保持 不 变 。 新 的 键 是 由 两 个 sp? 杂 化 轨道 在 环 平面 
侧面 重合 而 形成 很 弱 的 x 键 ,因此 非常 活泼 ,很 不 稳定 。 这 样 的 结构 与 莱 燃 高 度 的 化 学 活性 是 一 
致 的 ,也 是 经 物理 方法 所 证 实 的 。 


DG WP 
© ep 


9.5.2 ERRER 


2 SR BJ HE R E EEM E IR rh H 4888 AARE F E E) RA 98 Z A AE BI p= E 00) , 28 kh pe E 00 
方法 主要 有 以 下 几 种 : 
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1. SEARAH RIEN 


芳香 卤 代 物 与 强 碱 作 用 ,通过 p- SR E R 33k. E30 C IE 3 Ef # F ,于 乙醚 
中 可 以 得 到 很 好 的 产 率 ;也 可 以 使 用 DMSO 的 叔 丁 基 钾 、 二 葵 醚 中 的 KOH $. RA, # 8 
莱 燃 的 难 易 也 不 同 , 握 化 物 较 易 生成 茶 燃 ,因为 氟 的 电 负 性 大 ,使 邻 位 矶 上 的 毛 有 较 大 的 酸性 ,有 
利于 作为 质子 离 去 。 


Cl 


PhLi S 
CH;CH; OCH; CH; 


— 30 C 


2. $ — pg E BR pa 3 
F o F F _ 
[CC = O 
Br Li É > Ë 
3. $B SUB ZE BEBEK 2 rh it; + 
NH, HNO N: I 
CC =. CC, -Oe 
COOH COO- 


4. 环 状 化 合 物 分 解 
用 四 乙 基 铅 氧化 -AEH ERER: 


NSN_ PbƏ(C;H;), 
X 入 一 SEY 
N 


5. fR KE sk n A 
Cl 


6. 邻 杀 二 甲酸 酝 热 解 
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思考 题 


1. 解释 下 列 酸 性 顺序 。 
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E 


O O 
a) DS > lš (2) OER < ( ye ca 


2. 解释 下 列 物 质 烯 醇 式 稳定 的 原因 。 


Q Q 
N Kaum <) N e CH: COOC, H; 
9 O 


3. 解释 下 列 物质 酸性 增强 的 原因 。 


p 玉 ,一 7. 42 


4. 提出 反应 历程 


[ J COCH, 


pK = 15. 9 


(eer ) 


CH, 
pK, =24. 6 
zCOOC Hs 


H,C 
`xcooc, H; 


pK, = 15. 87 


Ni Car — O 
COS OY 
CO; O 


Ref; Anthony I ] ,Wege D. Aust J Chem. 1984 ,37 :1283. 


5, 提出 下 列 物质 变 成 更 稳定 离子 的 途径 。 


H, C 
(1) (2) > 
| HC 


十 


CH; CH; 
+ 


CH, CH, 


Yano K. J Org Chem. 1975 ,40 :414. 


Deno N C,Friedman N, Hodge J D, Houser J 


J.J Am Chem Soc. 1963 ,85:2995. 


(3) HC—K >: (4) 
A 


Lillien 1, handloser L. J Am 


Chem Soc. 1971,93: 1682. Barborak J C, Schleyer P v R J Am 
Chem Soc. 1970,92:3184. Ahlberg P, 
Engdahi C,Jonsall G. J Am Chem Soc. 1981 ,103 :1583 


6. 预计 下 列 物 质 在 超 酸 中 的 离子 形式 。 
HO 


(1) (2) ( > on 


Olah G, Bollinger J M,Cupas C A, | 
Lukas J.J Am Chem Soc. 1967 ,89 ;2692， 


Brookhart M. Diaz A, Winstein 
S.J Am Chem Soc. 1966 ,88 ;3135. 


Cl 
(3) Z (4) 


Olah G,Perter R D. J Am 
Chem Soc. 1970,92:7627. 


Olah G,Liang G. J Am Chem. 


Soc. 1975 ,97 :2236. 


(5) (6) TZA 
CH,OH 


Olah G,Liang G.J] Am 
Olah G,Liang G. J Am Chem Chem,Soc. 1971,93,;6873. 
Soc. 1971 93.66873. 


1. 描述 下 列 转 化 的 反应 过 程 。 


o (JOT ——() sea 


F, COCO D D 


F; CCOOD 


2. 写 出 下 列 非 经 典 碳 正 离子 的 前 提 化 合 物 。 


OCOCF, 


(1) (3) 
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3. 比较 下 列 物 质 在 乙酸 中 溶剂 解 的 反应 束 率 。 


1. 解 ， 
(1) 这 是 一 个 正 离子 远程 重 排 。 


H * 
Or 一 人 -人 人-G 
H 或 H 


(2) 这 也 是 一 个 正 离子 远程 重 排 。 


D D 
A F,CCOOD Z Ü 
|r ccoo- F; CCOO- 
F; COCO D D 
OCOCF, 


2. f: 
Br NH, 


O Ts 
"O Ò Ó 
TsO 
2 i 
(2) 
(3) CA a 
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3. 解 : 
CH, 
1 CH, 
D OTs OTs 
反应 速率 1 300 


由 于 环 丙 基 的 空间 影响 使 前 者 比 后 者 慢 300 售 。( 参 考 Carey F A. Advanced Organic Chemistry. 4 一 th. Ed, 
2000 : 286) 


CH, CH 
OTs OTs 
(2) 
1 


反应 速率 — 105 
形成 碳 正 离子 的 稳定 性 不 同 , 前 者 是 非 经 典 的 正 离子 ,能 量 低 。 


O T° < CH; 
° EE 


3103 ”闪电 加 成 肥 应 


碳 一 碳 重 键 的 加 成 反应 有 四 种 途径 : 亲 电 加 成 . 亲 核 加 成 .自由 基 加 成 和 环 加 成 。 其 中 前 三 
种 加 成 反应 是 两 步 过 程 ,首先 是 亲 电 试剂 . 亲 核 试剂 或 月 由 基 进 攻 重 键 碳 原子 ,分 别 生 成 碳 正 离 
+ 、 碳 负离子 或 自由 基 中 间 体 ,再 分 别 与 负 的 . 正 的 或 自由 基 中 间 体 反应 ,完成 整个 加 成 过 程 FK 
加 成 则 是 试剂 同时 进攻 两 个 重 键 碳 原子 ,是 一 步 完 成 的 协同 反应 。 


10.1 磋 -- 磋 双 键 的 亲 电 加 成 反应 


矶 一 碳 双 键 包 含 o 键 和 x BE. x 电子 受 原 子 核 的 束缚 力 较 小 , 比 电子 容易 极 化 。 由 于 电 
子 屏 茂 着 碳 原子 ,不 利于 亲 核 试剂 的 进攻 ,相反 , 却 有 利于 亲 电 试剂 的 进攻 。 碳 一 碳 双 键 特征 的 
反应 是 由 缺 电子 试剂 E #l R (自由 基 ) 所 引起 的 加 成 反应 ,由 缺 电子 试 剂 E+ 的 进攻 而 发 生 的 
加 成 反应 叫 亲 电 加 成 。 自 由 基 虽 然 也 可 看 成 是 缺 电 子 试剂 ,但 因 它 “ 寻 找 ? 另 一 个 电子 与 之 配 
对 形成 共 价 键 时 ,要 求 C 一 C 键 均 裂 ,因此 ,由 自由 基 进 攻 而 发 生 的 加 成 反应 叫 自 由 基 加 成 
反应 。 


10.1.1 亲 电 加 成 反应 的 历程 


L 反应 分 步 进行 
烯烃 的 亲 电 加 成 反应 可 用 通 式 表示 如 下 : 


此 反应 的 历程 有 两 种 可 能 :一 种 是 试剂 的 两 部 分 E+ 和 Nu- 同时 分 别 加 到 两 个 双 键 碳 原 子 上 , 即 
有 反应 按 一 步 历 程 进行 ; 另 一 种 ,首先 是 Et 加 到 双 键 的 一 个 碳 原 子 上 ,然后 Nu 加 到 双 键 的 另 一 
个 碳 原 子 上 , 即 反应 按 两 步 历程 进行 。 实 验 结 果 表 明 , 反 应 是 分 步 进 行 的 。 最 主要 的 实验 根据 可 
从 以 下 几 方 面 来 说 明 。 
首先 ,烯烃 与 省 的 加 成 反应 ,车 在 反应 体系 中 加 入 其 他 亲 核 试剂 (如 CI NO; 或 溶剂 H,O 
等 ) , 除 生成 预料 的 1,2 一 二 省 化 物 A 外 ,还 有 “混杂 ”加 成 物 B 生成 ， 
N /7/ | | | | 


C=C + Br, + Nu 
⁄ ` | | | | 


- Nu 一 Cl ,NO, ,H,0O 等 
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这 些 事实 说 明 ,反应 不 是 一 步 而 是 按 两 步 夯 程 进行 的 。 
第 二 ,简单 的 链 状 烯 烃 与 溴 等 一 些 亲 电 试剂 加 成 时 ,多 数 具 有 立体 选择 性 。 例 如 ,烯烃 与 混 
的 加 成 是 反 式 加 成 : 


这 一 结果 也 说 明 反 应 不 是 一 步 历程 ,因为 Br, 分 子 中 的 两 个 Br 原子 相距 非常 近 , 不 可 能 同 
ETA C =C 双 键 所 在 平面 的 两 侧 加 到 双 键 的 两 个 碳 原 子 上 , 即 不 可 能 通过 一 步 完成 反 式 加 成 。 


2. NIFH 


动力 学 的 研究 表明 ,不同 的 亲 电 试剂 与 烯烃 的 加 成 表现 出 两 种 不 同 的 反应 级 数 , 一 种 是 二 级 
反应 , 男 一 种 是 三 级 反应 。 双 分 子 的 亲 电 加 成 反应 动力 学 上 表现 为 二 级 反应 ,可 用 Ade2 表示 。 
这 一 类 反应 历程 还 可 分 为 两 种 情况 , 即 生 成 碳 正 离子 中 间 体 和 环 状 锥 离子 中 间 体 两 种 历程 : 


| Nu | | | | 
—C—C— + —C—C— 


N Z TA Ñ | 
C—C + E—Nu E E Nu E 
z ` N Z NH Al z FF 48 1k 
| cC 


NN _ | w 
E Nu 


+ 一 一 一 一 C 一 C 一 
L | 
F 
(1) 碳 正 离子 历程 异 丁 烯 与 氯化氢 的 水 溶液 作用 ,对 烯烃 和 HC 各 为 一 级 。H+ 加 到 双 
键 碳 原 子 上 形成 C— Ho 键 是 速率 控制 步 又 ,生成 的 碳 正 离子 中 间 体 与 亲 核 试剂 CI- 反应 很 快 生 
成 产物 ; | 


H,C Cl 


N 慢 + | 
C==CH, + HCI H; C—C—CH, + CI H, C—C—CH,; 


快 
H, C lu, bu, 
烯烃 与 亲 电 试剂 加 成 时 ,车 生成 的 碳 正 离子 中 间 体 的 正 电荷 能 够 在 碳 骨 架 中 发 生 离 域 , 则 有 
利于 按 碳 正 离子 历程 进行 。 例 如 , 顺 -1,2- 二 甲 基 环 已 烯 的 水 合 反 应 ,生成 一 个 叔 碳 正 离子 中 间 
体 ; 顺 -1- 葵 基 丙 烯 与 DC1 的 加 成 反应 ,生成 一 个 革 基 碳 正 离子 中 间 体 。 由 于 这 两 种 碳 正 离子 中 
间 体 都 比较 稳定 而 容易 生成 ,它们 都 属于 经 过 碳 正 离子 中 间 体 的 Ads2 历程 : 


CH, C 


H+ + 
E o EOR 
C 


CH; 


H; 
H, 
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C, H; CH, C, H; D 
DCI N+ | 
C=C C—C—CH; 
Í ` CH; COOD 
H H H H 


按 这 种 历程 进行 的 加 成 反应 ,通常 不 具有 立体 选择 性 。 正 性 部 分 是 H* ,D- 或 Cl 的 一 般 按 
此 历程 进行 。 例 如 , 顺 -1,2- 二 甲 基 环 己 烯 的 酸性 水 合 反应 ， E RK SEM AI A at 
构 体 。 


CH; CH, CH 
tO ` CH; + —OH 
CH, OH “CH, 


某 些 烯 烃 的 加 成 反应 , 除 得 到 正常 产物 外 ,还 得 到 重 排 产物 ,这 可 以 作为 经 过 碳 正 离子 中 间 
体 历 程 的 证 据 之 一 。 例 如 ,3,3- 二 甲 基 -1- 丁 烯 与 卤化 氨 的 加 成 得 到 2,3- 二 甲 基 -2- 卤 丁 烷 ， 
这 是 由 于 发 生 了 碳 正 离子 重 排 反应 的 结果 。 


CH; CH, ， CH; X CH; 


| | + 重 排 + | x- | 

H, ce c H—CH, H; CC H, wa H, H, wam: H; 
H H 

CH, CH, CH, H CH; 


XAU , a — JER pk. R| aL RE. 


Br Br 
+ Br; —— 


(2) RASTE ”烯烃 与 省 的 加 成 反应 首先 生成 z 络 合 物 ,然后 Br+ 对 x 键 进行 亲 电 加 
成 生成 三 元 环 状 正 离子 中 间 体 一 一 溴 锥 离子 ,最 后 Br 从 体积 较 大 的 省 镁 离子 的 反面 进攻 原 双 
键 的 碳 原 子 , 生 成 1,2 一 二 省 化 物 。 例 如; 


H H 
CH, Br, Br-Br pe CH; 
f — H.C CH; + 
H H 3 Br 


CH, CH, CH, CH, 


WI TR 8 电子 层 结构 ,而 碳 正 离 子 只 有 6 个 电子 , 溴 错 离 子 比 碳 正 离子 稳定 。 近 代理 


” 论 计 算 结 果 指 出 , 溴 欠 离 子 比 相应 的 碳 正 离子 中 间 体 在 能 量 上 约 低 40 kJ.mol-!，。 


对 于 亲 电 试剂 如 Br .它们 与 大 多 数 烯烃 加 成 时 可 形成 欠 型 离子 中 间 体 。 


十 


X 
NZ N Z 
C——C 
了 ` 


其 他 一 些 亲 电 试 剂 ,如 异 氰 酸 矶 (INCO) ARER (IN, ) 、 烷 和 芳 基 硫 基 氯 (RSCL_ArSCI) ， 
以 及 在 水 或 醇 存 在 下 的 未 盐 ( 如 Hg(OCOCH,),) 等 对 烯烃 的 加 成 , 按 相似 历程 进行 。 例 如 ， 
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+ 
小 > ArSCl 小 二 SAT cf 小 SAr 


Cl 


在 Ade2 反应 中 ,形成 多 型 离子 中 间 体 已 被 一 些 实验 事实 所 支持 ,如 立体 化 学 .动力 学 和 热 
力学 数据 。 

近年 来 ,利用 核磁 共振 谱 在 超 强酸 介质 中 已 经 检测 出 乌 型 离子 的 存在 。 例 如 ,在 一 60 C ,于 
液体 SO, 中 ,2,3- 二 甲 基 -2,3- 二 省 丁 烷 与 SbFs 反应 ,导致 离子 对 的 生成 。 从 核磁 共振 谱 上 所 
观察 到 的 信号 表明 ,12 个 氢 原 子 是 等 同 的 ,说 明了 溴 欠 离 子 的 存在 : 


p [SbBrF,] CH 
SbF +Br 
H N _— — 55 
3 CH, SO), 60C TA cn, 


FIRR fE WE S YB H 3. HTUUA8BE9SESEDO A EAA, Br w 4 m 
饼 离 子 是 稳定 的 。 


+ _ 
Br Br, 


8 pÍ JI R. 2 y BJ sp 11 kS 25 £ , tB n[ PL BI r AFE. PN SSE T S , 亲 核 
试剂 需要 从 背面 进攻 ,加 成 的 产物 是 反 式 加 成 的 结果 。 但 要 注意 ,并 不 是 所 有 的 反 式 加 成 产物 都 
是 由 于 通过 锥 型 离子 中 间 体 形成 的 。 

值得 注意 的 是 ,在 Ade2 反应 中 , 除 得 到 正常 的 加 成 产物 外 , 尚 可 进行 如 重 排 反 应 ,溶剂 参与 
《如 果 溶 剂 是 亲 核 的 ) 反 应 和 消除 (失去 质子 ) 反 应 。 例 如 ， 


CH; | CH; 
| CH;CO;H | 
heH- CH + HC] 一 一 一 一 ~ asam as: + 
| CH, Cl CH, 
CH, CH, 


| | 
H; C CHC Ch + H; Coco 9H Ch 


CH; Cl CH; CH; 


3. 三 分 子 历程 


动力 学 测定 结果 表明 ,该 类 反应 对 烯烃 是 一 级 反应 ,对 亲 电 试剂 来 说 ,与 试剂 的 浓度 .溶剂 的 
极 性 以 及 温度 有 关 。 随 着 亲 电 试剂 浓度 的 增加 ,反应 可 能 会 由 动力 学 二 级 反应 转化 为 三 级 反应 。 
在 这 种 情况 下 ,两 个 亲 电 试剂 E 一 Nu 分 子 分 别 与 烯烃 起 反应 ,其 中 一 个 E 一 Nu 分 子 先 与 C 一 C 
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KEER x 络 合 物 , 具 有 亲 电 性 。 而 另 一 个 E 一 Nu 分 子 则 表现 出 亲 核 性 ,但 总 的 是 以 亲 电 性 为 
主 , 故 把 这 种 反应 称 为 三 分 子 亲 电 加 成 反应 ,以 Ade3 表示 。 


合 一 
° Kes 1 
C—CH, +2E—Nu—— | R—C=:CH, — R—C—CH, E 
Z 5 | | 
R E--Nu Nu 


一 般 说 来 ,烯烃 与 HX 的 加 成 按 Ads3 历程 进行 时 ,由 于 烯烃 与 一 分 子 HX 中 的 H' 结合 的 
同时 ,从 另 一 侧 又 与 第 二 个 分 子 的 HX 或 X 结合 , 故 加 成 的 立体 化 学 特征 是 反 式 加 成 : 


烯烃 与 省 的 加 成 反应 ,正如 前 面 已 经 指出 的 ,使 用 低 浓 度 的 省 ,在 水 和 醇 溶剂 中 进行 是 二 级 
反应。 但 用 极 性 小 的 溶剂 或 使 用 高 浓度 的 省 , 则 在 过 渡 态 中 第 二 个 省 分 子 帮助 第 一 个 省 分 子 极 
化 ,此 反应 也 是 按 Adr3 历程 进行 的 。 其 历程 可 表示 如 下 : 


Br—Br 
N / 
C=C 十 Br i N ` 了 
Z pe ` 
š+ è- t 
Br 一 Br ZS 
NZ NZ tTB 7 十 Brz 
/ 、 pa N 


10.1.2 亲 电 加 成 反应 的 立体 化 学 


1. 加 成 的 方式 


考察 在 双 键 上 的 加 成 反应 历程 ,最 有 用 的 资料 是 反应 的 立体 化 学 。 双 键 的 两 个 碳 原子 和 与 
之 直接 连接 着 的 四 个 原子 在 同一 个 平面 里 ,因此 亲 电 试剂 E 一 Nu 5 C —C 双 键 进行 加 成 时 ,有 
三 种 可 能 人 性: 

(1) 顺 式 加 成 (syn addition) 试剂 的 两 部 分 E+ 和 Nu 可 以 从 反应 物 的 同 侧 加 到 双 键 上 ， 
这 种 情况 下 ,加 成 是 立体 专 一 性 的 顺 式 加 成 : 
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例如 , 顺 -2- 于 烯 与 四 氧化 铁 加 成 生成 顺 式 环 状 铁 酸 酯 ,后 者 水 解 发 生 Os —O 键 断 裂 产生 内 消 


O O 
N Z 
HsC bo OH 
A H OsO, O H,O OH H 
H,C CH, C CH, 
H HC H H,C H 


反应 开始 是 烯烃 的 p #h iB 5 8 BJ 2 d 轨道 生成 配合 物 , 然 后 发 生 顺 式 亲 电 加 成 反应 ,两 个 氧 原子 
加 到 烯烃 的 双 键 碳 原 子 上 ,生成 C 一 O 键 。 


Z o O N Z | 
`Ë Z C S C SC 
Pi + | 一 一 je | APS 

O O 八 \ O Ó pe O a 


RA 1- 葵 基 -1- 丙 烯 与 HC 的 加 成 也 主要 是 顺 式 加 成 ,这 是 因为 形成 的 H ATE 


m is. 
r: HCL H 
H HCI H 
G — L + CH, 
H CH, 


H H CH, 
+ 


= 
H Cl H 


H H H H 
十 H CH, 
H Cl CH, 


H c] CH, 
ARSE BJ IR, EMR AAA 30% 的 顺 式 加 成 物 被 分 离 出 来 ,其 中 没有 反 式 加 成 物 。 


xH XH XH Hx 
° 
MR RA 


(2) 反 式 加 成 (anti addition) 当 试 剂 的 两 部 分 从 烯烃 的 异 侧 加 到 双 键 碳 原子 上 时 ,反应 是 
立体 专 一 性 的 反 式 加 成 : 
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例如 ,省 对 环 戌 烯 的 加 成 ,经 环 状 溴 欠 离 子 中 间 体 生成 反 -1,2- 二 溴 环 友 烷 , 即 加 成 具有 反 式 立 


体 选择 性 。 
On 一 四 一个 


Br ; Br 


(3) 其 他 ”对 于 某 些 加 成 反应 则 只 有 很 小 的 立体 选择 性 ,例如 ,(Z)-1,2- 二 甲 基 环 已 烯 的 
酸性 水 合 反 应 ,生成 大 约 等 量 的 顺和 反 一 1,2 一 二 甲 基 环 已 醇 : 


CH; H 3 H; 
HNO; 一 CH， H CH, H 
X f O Tg Dr- z | CH, OH 
CH; CH; OH H, 
ww— IA s— s.s Q w— y— 
顺 式 45% 反 式 55% 


烯烃 加 成 的 立体 选择 性 是 可 变 的 , 它 与 试剂 的 性 质 、. 烯 烃 的 结构 和 反应 条 件 等 因素 有 关 。 
2. 亲 电 试剂 的 影响 


烦 烃 与 不 同 亲 电 试剂 加 成 时 ,其 立体 选择 性 不 同 。 例 如 , 反 一 1 一 茶 基 丙烯 分 别 与 HBr、Cl 
和 Br, 进行 加 成 ,所 得 反 式 加 成 物 分 别 为 12% .33% 和 88% 。 这 是 由 环 状 欠 离 子 的 相对 稳定 性 
所 决定 的 。 

在 这 一 反应 中 ,可 以 形成 葵 旬 离 子 和 卤 欠 离 子 , 氢 一 般 很 难 形 成 欠 离 子 。 欠 离 子 越 稳 定 , 反 
应 过 程 中 生成 欠 离 子 中 间 体 越 容易 ,试剂 的 亲 核 部 分 从 欠 离 子 的 背面 进攻 形成 加 成 物 。 从 葵 欠 
离子 前 面 进攻 形成 的 加 成 物 是 顺 式 的 ;从 卤 多 离 子 背面 进攻 形成 的 加 成 物 是 反 式 的 。 

由 于 氯 的 原子 半径 小 于 溴 的 原子 半径 ,形成 毛 欠 离子 中 间 体 比 形成 溴 欠 离 子 中 间 体 要 难 。 
当 亲 电 试剂 是 质子 时 ,不 易 形成 环 状 锥 离子 中 间 体 。 


10.1 E-W YM EEBO2EEB TPS M 


Br Cl H 
下 面 是 烯烃 与 一 些 亲 电 试剂 进 行 加 成 反应 时 产物 的 情况 。 
(D 烯烃 与 Br, 的 加 成 反应 


Br N H 
H Br; | H 
H CH, CH; 


H Br 
+ 


= | 
Br Br H 
( Br H ( ç H 
CH, H CH, 


H pr Br 


(2) 烯烃 与 Cl, 的 加 成 反应 


CI \ H 
H Ch | H 
一 — t H CH, 
H CH; H cœ CH, 
+ 
[iran l 
Cl Cl H 
Cl H Cl H 
十 H CH; 
H cl CH; H Cl CH, 


次 要 产物 主要 产物 
(3) ke HBr 的 加 成 反应 


H H 
H HBr | H 
= ws + CH; 
H CH; H H CH, 
+ 
[ran | 
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H Br H 


p H H 
H H H 
H nH CH, H° `pr “CH; 


次 要 产物 主要 产物 


(4) 烯烃 的 羟 汞 化 反应 ”产科 化 反应 一 般 具 有 立体 选择 性 ,大 多 数 无 环 和 单 环 烯烃 的 羟 未 
化 反应 是 反 式 加 成 过 程 。 与 省 化 反应 相似 , 羟 汞 化 反应 也 生成 了 桥 状 冬 锥 离子 中 间 体 : 


n 
Hg 


R AM MA R A T BS TY Bi Bbk bk E R 2 BnR 3. Bi, ER Z BQ RAS KN A AY, 
HERRERA f rR EE , REKA REA T BJ Wp B ub k i BE Ik t Z — E BI 235 , 


人 
HHg H 
ass Z oH CH; 
H H H H H 
Sooo (CH: C00): Hg `. / +N OCOCH 
>< —— x | | 


H, C CH, H.C CH; 


N H EH 


HiC OH CH, 


(5) 烯烃 与 ArSCl 和 亚 硝 酰氯 的 加 成 反应 ”烯烃 与 芳 硫 基 毛 化物 (ArSCl) 和 亚 硝 酰氯 的 加 
成 ,也 发 生 立 体 选 择 性 的 反 式 加 成 。 例 如 : 


SAr SAr 
$ + ArSCl 一 > X + Oi 
Ko Cl 
NO Cl 
十 H 
Oe — OCO 
Cl NO 


造成 这 种 结果 的 原因 ,也 是 由 于 生成 错 型 离子 中 间 体 的 缘故 : 


一 


(6) 烯烃 的 硼 毛 化 反应 ”对 于 某 些 亲 电 试剂 则 通常 与 C 一 C 双 键 进行 顺 式 加 成 ,其 中 一 个 
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比较 典型 的 例子 是 硼 氨 化 反应 。 例 如 : 


ü + (BH)? ° 


H,C CH; H BH, 


Ji A LÁ 28 Iñi zÇ JII p k: M Kë J WU BE pg Jt f Z — W ta, + # 3⁄2 21 J) 89 E SL 3Ë P , W E 8 2U 38 E + 
转移 到 双 键 另 一 个 碳 原子 上 ( 因 氧 比 硼 的 电 负 性 大 ) ,经 过 如 图 10-—1A 所 示 的 四 中 心 过 渡 态 ,最 
后 得 到 产物 。 男 一 种 可 能 的 历程 是 烯烃 与 硼 烷 首先 生成 x 配合 物 ,如 图 10-1B 所 示 , 然 后 转变 
成 产物 。 


ai 
i f 
(Aa 4 WA: 
— > 
B 


图 10-1 硼 氢 化 反应 的 过 渡 态 


(7) 烦 烃 与 四 氧化 狐 和 高 鳃 酸 钾 的 反应 ”烯烃 与 四 氧化 狐 和 高 狼 酸 钾 的 反应 也 是 这 两 个 试 
剂 对 烯烃 分 别 发生 顺 式 加 成 反应 ,其 中 包括 形成 一 个 顺 式 环 状 酯 的 中 间 体 过 程 。 


3. 反应 物 的 影响 


当 同 一 亲 电 试剂 与 不 同 烯烃 进行 亲 电 加 成 反应 时 ,其 立体 选择 性 也 不 相同 。C 一 C 双 键 与 
贞 化 氢 加 成 的 立体 选择 性 主要 依赖 于 烯烃 的 结构 。 非 共 生 环 状 烯烃 如 环 已 烯 .1,2- 二 甲 基 环 戊 
H12- PERO RART HX 的 加 成 反应 主要 是 反 式 加 成 ， 
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Ç C 
CH. —Br 
| 唯一 产物 

但 当 双 键 碳 原子 之 一 与 一 个 能 稳定 生成 的 碳 正 离子 中 间 体 的 基 团 如 莱 基 共 思 时 , 则 立体 选择 性 
将 发 生变 化 。 例 如 , 商 化 氨 与 顺和 反 一 1 ~ 莱 基 丙烯 .4 一 叔 丁 基 一 1 一 芋 基 环 已 烯 加 成 时 ,主要 生成 
顺 式 加 成 产物 。 因 为 在 这 些 反 应 中 生成 了 革 基 碳 正 离子 , 正 电 荷 可 以 离 域 在 苯 环 上 而 得 到 稳定 ， 
故 C 一 H 键 生成 的 同时 ,并 不 很 需要 另 一 分 子 HX 立刻 与 之 作用 生成 C 一 X 键 。 另外 , 碳 正 离子 
生成 后 ,与 X 可 以 形成 离子 对 ,而 质子 和 讽 离 子 原来 就 在 分 子 的 同 侧 ,这 样 X- 与 碳 正 离子 结合 
形成 了 顺 式 加 成 产物 。 除 上 述 原因 外 ,最 主要 的 原因 是 葵 基 的 参与 ,形成 茶 欠 离子 的 比例 多 于 一 
般 的 碳 正 离子 ,所 以 主要 生成 顺 式 加 成 产物 。 

溴 与 烯烃 的 加 成 也 有 类 似 现 象 , 即 双 键 碳 原子 上 连 有 苯 基 的 烯烃 与 省 加 成 时 , 顺 式 加 成 产物 
增多 。 省 与 反 -1- 苯 基 丙 烯 作用 ,所 得 反 、 顺 加 成 物 之 比 为 12 : 88。 当 双 键 碳 原 子 连接 的 茶 基 增 
多 时 ,由 于 生成 的 碳 正 离子 正 电 荷 离 域 程度 加 大 , 反 式 加 成 物 还 要 降低 。 顺 二 芋 乙 烯 与 省 作用 ， 
所 得 反 、 上 顺 加 成 物 之 比 为 1 : 9。 当 双 键 碳 原子 所 连接 的 莱 基 上 有 给 电子 基 时 , 因 能 使 碳 正 离子 得 
到 稳定 , 反 式 加 成 物 也 降低 。 例 如 : 

H 


H CH, H,C H 
Z cx ; 
Br Br Br 


H p-H,COC,H/ H p-H,COC;H; H 
63% 37% 
某 些 芳烃 与 卤素 的 加 成 反应 ,主要 以 顺 式 加 成 为 主 。 例 如 ， 
a CI ca n 
35% 10% 


立体 效应 对 加 成 的 立体 化 学 也 起 作用 。 例 如 , 反 环 辛 烯 的 亲 电 加 成 反应 ,得 到 反 -1,2- 二 到 
代 环 辛 烷 。 反 环 辛 烯 优 先进 行 顺 式 加 成 是 由 于 八 元 环 中 亚 甲 基 的 屏蔽 作用 ,使 试剂 不 能 从 双 键 
的 背面 接近 双 键 碳 原子 。 


DBr 加 成 到 环 已 蜂 上 主要 是 反 式 加 成 ,而 加 成 到 莹 内 戊 烯 上 ,主要 是 顺 式 方向 加 成 。 
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Br D 
O CHCl aS 
83% 


4. $E 3 $ 15 
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(1) 当 双 键 邻 位 有 扳 对 电子 基 团 存在 时 ,作为 亲 核 基 团 会 对 碳 正 离子 中 间 体 进攻 。 例 如 : 


x 
p VT、 x | 
H, C==CH—CH, x Pr. H, 和 cf 一 ce —— H, Wasa; 
Br A Br Br Br 
+ 
x x 
NN | 
H, C—CH-— CH, — H, C—CH—CH, 
Br Br Br Br 
X=OR,NHR,NH; NR: ;Cl, Br, 1 等 
I 
pt AT 1 | 
H, C==CH-—CH, I pr. H, cC cB, — H, C—CH—CH, 
Br Ka Br. r Ër 
+ 
I I 
ANN | 
H, C—CH—CH, — H, Was 
Br Br Br Br 
R, OR 
pe /IO | 
H,C==CH—CH, OR P H, cch — cn — H, Wasa 
Br KS Br Br Br 
R 
+ RO 
O 
Z NN | 
H, C—C H-—CH, — H, C—CH—CH, 
Br Br Br Br 
HR 
/7 N+ NHR 
Br+ Z N | 
H: C=CH—CH; NHR Er H, aww H, 站 
Br D: Br Br Br 
HR RHN 
NN 


Z | 
H,C—CH— CH, — H,C—CH—CH, 
Br Br Br Br 
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(2) 当 邻 基 为 苯 环 时 ,也 发 生 邻 基 参 与 的 反应 : 


氯 与 顺 丁 烯 二 酸 是 反 式 加 成 ,而 与 顺 丁 烯 二 酸 钠 则 是 顺 式 加 成 。 因 为 氯 与 顺 丁 烯 二 酸 钠 形 
RAA TJ COO 参与 反应 而 生成 a 一 内 酯 ,Cl 再 进攻 原 双 键 碳 原子 时 ,必须 在 环 的 背面 , 同 
时 要 远离 仍然 存在 的 COO ,这 样 CL 就 与 原来 的 氯 原子 处 于 同 侧 进攻 原 双 键 碳 原 子 , 故 生成 顺 
式 加 成 产物 。 


+ H Cl 
H H H Cl H C Cl / 
>< Ck ` — c cH — Hüc—H 
OOC coo- -00C COO- ` COO - oo COO` 
+ 
H H q HC H H. Sh C,H 
一 一人 一 一 ; ( — `C—C + H--- CC COO 


HOOC ‘COOH HOOC COOH iwa ` 


COOH HOOC cH 

降 冰 片 烯 与 讽 素 的 加 成 , 除 生 成 预料 的 反 式 加 成 产物 外 ,还 生成 外 型 产物 等 。 后 者 的 生成 是 
由 于 c 键 参与 押 欠 离子 开 环 ,同时 生成 离 域 的 碳 正 离子 ( 非 经 典 碳 正 离子 ),X- 通 过 进攻 该 碳 正 
离子 生成 了 外 型 产物 等 。 


X 


邻 基 参 与 


X 
Ñ+ _ 外 型 进攻 _ ET _ 外 型 进攻 T 
“在 CE 上 ZAF EGE 小 二 


当 双 键 的 y 或 8 位 有 COOH 时 ,由 于 COOH 的 参与 ,形成 五 或 六 元 环 内 酯 。 


< 人 cdon n E 
+ 
Br) HO 
O O 


=. —. COOH 
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I 
|. COOH _ Ir 、 Ro 


O 
由 于 羟基 的 参与 ,形成 五 元 环 醚 。 
5 一 OH CGH —oH “WM oH “一 OH 
Br; /CCI, BT H — HBr H 
生 OH Z< OH OH Bro O 
Ër Br 
S. 溶剂 的 影响 


更 换 溶剂 也 能 改变 业 烃 的 末 电 加 成 反应 的 立体 化 学 。 例 如 , 顺 -1,2- 二 葵 乙 类 与 省 在 不 同 
溶剂 中 进行 加 成 时 ,内 消 旋 和 外 消 旋 产 物 的 比例 不 同 , 即 顺 式 和 反 式 加 成 产物 的 比例 不 同 ,如 
表 10-1 所 示 。 


表 10~1 溶剂 极 性 对 加 成 立体 化 学 的 影响 


C, H, G; H; 
í 3 + Br C, H;—CH—CH—C, H; 
r Br 
溶剂 内 消 旋 产物 /外 消 旋 产 物 
环 已 烷 2.0 0 
CCI, 2. 2 0 
t—C Ho OH 11 0.3 
Cs HÍ, CN 25 0.6 
CH, NO: 35 0. 9 


由 表 10—1 可 以 看 出 ,增加 溶剂 的 极 性 有 利于 立体 选择 性 的 顺 式 加 成 。 因 为 溶剂 的 极 性 越 
大 , 即 介 电 常 数 越 高 , 越 有 利于 生成 碳 正 离子 中 间 体 ,而 较 稳 定 的 内 消 旋 产物 的 生成 被 认为 是 经 
过 非 环 状 的 碳 正 离子 中 间 体 ,外 消 旋 混合 物 (d) 则 是 经 过 溴 欠 离 子 中 间 体 通过 立体 选择 性 的 反 
式 加 成 产生 的 。 

不 饱和 烃 加 成 的 立体 选择 性 , 除 受 上 述 因素 影响 外 ,其 他 因素 如 温度 的 变化 也 影响 着 加 成 反 
应 的 立体 化 学 。 例 如 ,1,2- 二 甲 基 环 已 烯 与 氧化 氨 的 加 成 ,在 接近 室温 时 是 反 式 加 成 ,而 在 -78 C 
时 则 以 顺 式 加 成 为 主 。 另 外 ,如 果 在 反应 过 程 中 ,加 入 与 亲 电 试剂 相同 的 负离子 将 增加 反 式 加 成 
产物 。 例 如 ,2- 友 烯 在 乙酸 溶液 中 于 25 尼 与 氯 的 反应 ,在 无 添加 剂 时 , 反 式 加 成 物 (2,3- 二 毛皮 
烷 ) 为 52%% ,加 入 添加 剂 如 LiCl 后 , 反 式 加 成 物 为 69% 。 
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10.1.3 亲 电 加 成 反应 的 活性 


烯烃 进行 亲 电 加 成 反应 的 速率 与 烯烃 的 结构 有 密切 关系 ,同时 也 与 试剂 的 亲 电 性 强 弱 和 反 
应 条 件 等 因素 有 关 。 


1， 烯烃 结构 对 加 成 速率 的 影响 


烯烃 容易 进行 亲 电 加 成 反应 ,是 由 于 C 一 C 双 键 间 电 子 云 密度 较 高 , 易 与 亲 电 试剂 结合 , 因 
此 C=C 双 键 间 的 电子 云 密度 越 高 , 则 亲 电 加 成 反应 越 容易 进行 。 考 察 反 应 的 过 渡 态 或 活性 中 
闻 体 也 得 出 同样 的 结论 。 因 为 烯烃 与 亲 电 试剂 的 加 成 ,无 论 中 间 体 是 欠 型 离子 还 是 碳 正 离子 ,都 
带 有 正 电 荷 , 凡 能 分 散 中 间 体 正 电 荷 的 取代 基 ,都 能 使 中 间 体 得 到 稳定 , 故 加 速 反应 的 进行 , 即 给 
电子 基 能 对 中 间 体 起 稳定 作用 ,降低 活化 能 ,而 加 速 反 应 的 进行 。 如 表 10-2 所 示 。 


z” 
N / Et Z ` 
£ ` =j E Z 能 分 散 正 电荷 ,起 稳定 化 作用 
Z `+ | . 


C—C— 
⁄ | 

Z 

310-2 烷 基 取代 乙烯 与 省 加 成 的 相对 速率 


(在 甲醇 的 省 化 钠 中 ,25 C ) 


烯烃 相对 速率 烯烃 相对 速率 
H,C—CH, 1 (HiC),C 一 CH， 5 400 
H,C—O—CH, 61 (H; C), C—=CHCH, 130 000 
H CH 
= 1 700 (H: C): C=C(CH, )， 1 800 000 
HC H 
H H 
一 2 600 
HC CH, 


” 双 键 碳 原子 所 连接 的 取代 基 依 次 增多 时 ,其 对 反应 速率 的 影响 并 不 按 比例 增加 。 因 取代 基 
逐渐 增多 时 ,过 渡 态 的 “拥挤 ”程度 增加 。 另 外 , 双 键 碳 原子 上 连 有 莱 基 时 比 连 有 烷 基 更 能 加 速 反 
应 的 进行 , 因 茶 基 能 使 中 间 体 的 正 电荷 离 域 程度 加 大 , 故 所 起 的 稳定 化 作用 也 大 : 


g+ 
E+ Ç 
CH=CH, o(_9 cuen; 
êt 
rA gt E 


而 对 称 二 芳 基 烯烃 中 芳 基 使 双 键 稳定 ,从 而 使 亲 电 加 成 反应 活性 降低 。 例 如 : 
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£ \—cn=cn: > CH,=CH, > 4 ycHrcr 人 2 


与 上 述 情况 相反 , 双 键 碳 原子 上 连 有 了 吸 电子 基 团 (如 卤素 、. 氰 基 时 ,由 于 吸 电 子 基 吸 引 电 子 的 
结果 ,降低 了 C=C 双 键 间 的 电子 云 密度 ,而 不 利于 亲 电 试剂 的 进攻 。 从 过 渡 态 或 活性 中 间 体 
考虑 , 因 吸 电子 基 对 中 间 体 起 着 去 稳定 化 作用 ,也 不 利于 反应 的 进行 。 如 表 10-3 所 示 。 


ET 
N Z N Z 
C——C 
£ N 
N ⁄ E Z 
CC F Z 使 正 电 荷 更 加 集中 ,起 去 稳定 化 作用 
Z `+ | 
| C——C— 
A | 


表 10-3 取代 乙烯 与 省 加 成 的 相对 速率 


{在 水 中 ,25 C) 
在 RCH -一 CH; 中 的 RR 相对 速率 
| CH, 11.4 
CH,OH 1.7 
H i 1.0 
CH,CN 1.1X10-s 
CO,CH;CH, 3X10-? 


随 着 吸 电子 基 团 的 增多 或 增强 , 亲 电 加 成 的 活性 降低 。 例 如 ,丙烯 的 a 一 氧 原子 依次 被 1 个 、 
2 个 和 3 个 氯 原子 取代 后 , 亲 电 加 成 的 活性 依次 降低 : 


如 果 吸 电子 基 较 多 且 较 强 时 ,如 FC 一 CF; 和 (CNC):C 一 CCCN): , 则 不 进行 亲 电 加 成 ,而 进 
行 亲 核 加 成 。 一 般 说 来 ,在 两 个 双 键 碳 原 子 上 连 有 3 个 或 4 个 强 吸 电 基 时 ,通常 进行 亲 核 加 成 。 
例如 ,Cl 和 HF 通常 是 亲 电 试剂 ,但 事实 证 明 ,Cl 与 (NC),C 一 CHCN 的 加 成 反应 ,开始 进攻 者 
是 Cl ;HF 5 F,C =CF, 的 加 成 反应 ,开始 进攻 者 是 F , 即 这 两 个 反应 都 是 亲 核 加 成 反应 。 显 
然 , 吸 电子 基 促 进 亲 核 加 成 反应 ,同时 抑制 亲 电 加 成 反应 。 因 为 吸 电子 基 使 双 键 碳 原 子 上 的 电子 
云 密度 降低 ,同时 稳定 了 碳 负离子 中 间 体 。 | 


2， 亲 电 试剂 对 加 成 速率 的 影响 


对 于 一 个 给 定 的 烯烃 , 讽 化 氨 的 加 成 速率 由 快 到 慢 的 次 序 是 : 
HI> HBr> HCI> HF 


这 一 次 序 与 其 酸性 强度 次 序 是 一 致 的 ,给 出 质子 能 力 越 大 , 亲 电 性 越 强 。 其 中 氟化氢 对 烯烃 的 加 
成 最 难 , 它 除 对 烯烃 起 加 成 作用 外 ,还 起 着 催化 聚合 作用 。 在 非 极 性 溶剂 中 ,质子 无 疑 是 由 HX 
提供 的 ,但 在 极 性 溶剂 特别 是 含 羟基 溶剂 中 ,质子 很 可 能 是 由 溶剂 的 共 轿 酸 提供 的 。 例 如 ,在 水 
中 是 由 H,O* 提供 的 质子 。 
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对 于 一 个 给 定 的 烯烃 ,混合 商 素 如 IC Brel 等 的 加 成 速率 顺序 是 : 


IC] > IBr> L`? 
BrCl > Br, 


这 些 事实 与 这 些 分 子 的 异 裂 难 易 程度 相符 。 因 为 在 E- Nu 分 子 中 ,如 果 Nu 是 一 个 吸引 电 
子 能 力 较 强 的 讽 素 , 则 下 将 是 一 个 较 强 的 亲 电 试剂 


Fi: Nu = Et + Nu 


fB n 3 rh RFF AJP EBEDE, JATE 8k 00 IN tB fi EE sz, EBR 
的 负 端 。 卤 素 的 电 负 性 由 大 到 小 的 次 序 是 CI>Br>I, 故 混合 卤素 的 反应 速率 按 上 述 次 序 。 

值得 注意 的 是 , 除 上 述 两 种 因素 影响 加 成 反应 的 活性 外 ,溶剂 的 影响 也 不 能 忽视 。 一 般 说 
来 ,在 极 性 较 高 的 溶剂 中 进行 反应 时 ,反应 速率 较 大 ， 


10.1.4 亲 电 加 成 反应 的 定向 规律 


如 果 烯 烃 和 亲 电 试剂 都 是 不 对 称 的 ,如 CH;CH 一 CH, 和 HX, 加 成 反应 就 出 现 了 方向 问 
题 , 即 区 域 选 择 性 问题 。 当 试剂 加 到 双 键 上 只 有 一 种 取向 , 叫 区 域 专 一 反应 ,如果 加 成 反应 的 一 
种 取向 是 有 利 的 ,但 不 是 唯一 的 方向 ,此 反应 过 程 是 区 域 选 择 性 。 影 响 区 域 选择 性 的 主要 因素 是 
电子 效应 和 立体 效应 。 


1， 电 子 效应 


基础 有 机 化 学 中 曾经 讲 过 , 当 不 对 称 烯 烃 与 不 对 称 试 剂 进行 加 成 反应 时 ,加 成 的 方向 是 按照 
Markovnikov s 规则 进行 的 。 AERD ERRE A F EEE o- pE A- AE ze , 


例如 (图 10-2): 
H, C—CHCH; CH; 2 ^ C—H Bb o-p itii 
acconsente H | 
H,C—CHCH,CH, 54 C—H ë p 3 
但 对 含 强 吸 电子 基 团 的 烯烃 与 不 对 称 亲 电 试 剂 的 加 成 ,从 表面 上 看 是 反 Markovnikov's 规 
则 的 。 例 如 ， 


HOOC-—-CH=CH, 


TY 
H X 


+ + 
(H, C); N—CH==CH, (H, wam 


| 
H I 


F,C—CH=CH, F; C 一 CH 一 CH: 


| 
H X 
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S 4 E, 
CH,CH,CH,CH, 


+ 
CH,CH,CHCH, 


CH,CH,CH=CH, 
+ 


+H 


O 一 一 一 反应 进程 反应 进程 一 一 


图 10-2 碳 正 离子 中 间 体 的 稳定 性 


通过 对 亲 电 加 成 反应 历程 的 了 解 ,上 述 事实 是 不 难 解释 的 。 不 对 称 烯烃 与 不 对 称 试剂 (如 
HX) 的 加 成 ,开始 很 快 生成 x 络 合 物 ,而 后 在 反应 过 程 中 可 能 生成 两 种 不 同 的 碳 正 离子 ,同时 这 
一 步 又 是 反应 过 程 中 的 速率 控制 步骤 ,因此 这 两 种 碳 正 离子 的 相对 稳定 性 不 同 就 决定 了 加 成 的 
方向 ， 

R—ÇH—CH; 


E 
R—CH=CH, -E A 


当 R 是 给 电子 基 团 时 , 碳 正 离子 A 比 B 稳 定 , 反 之 ,R 是 吸 电子 基 时 , 则 碳 正 离子 B 比 A 稳 定 ， 
因此 R 不 同时 ,加 成 的 方向 不 同 ,如 表 10-4 和 表 10-5 所 示 。 


3 10-4 乙 硼 烷 与 取代 2-~ 丁 烯 的 加 成 反应 产物 的 质量 分 数 


(BH;) 
H,CHC=CHCH,Z —— `, H:CH:C—CHCH, Z + H:CHC—CH;CH,;Z 


BH, BH, 

7 . wa/% wa/% 
H 50 50 
OC, H; 84 16 
OC; H; 86 14 
OH 90 10 
OCH, Ce H; 91 9 
OCOCH, 95 5 
Cl 100 0 
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3 10-5 3-BR4Ç-1- 183821 E K 2 p= 3 0 A 8 +y 


HOCI 
7 OH Cl Cl OH Cl Z OH 
rz/ ⁄4 wa/ % wl% 
H 9 91 — 
OH 30 70 一 


Ci 63 30 7 
Br 72 28 


2 ¿ M 2Š AEA ERA JN R BJ Jy E E, 5 E RE ABA BB 028 E ROR F S T R 


容易 生成 : 
CT CH, 
Q CH=CH, {Ë A 
(yi 


B 


碳 正 离子 A 的 正 电荷 可 与 莱 环 发 生 离 域 , 碳 正 离子 B 的 正 电荷 则 比较 集中 , 故 A BRE., 3 
乙烯 与 卤化 氢 加 成 的 区 域 选 择 性 是 很 强 的 ,只 生成 - 卤 代 乙 苯 。 例 如 : 


(J oe + HB (Q en 
Br 


当 葵 环 上 有 强 的 豚 电 子 基 时 ,其 区 域 选择 性 与 吸 电子 基 和 双 键 碳 原子 直接 相连 时 相似 。 


例如 : 
O; NA \—cHn=cn, 十 HBr —— O, NA_ 因 cm 一 ` 


Br 


随 着 茶 环 上 所 连接 的 取代 基 的 性 质 不 同 ,区 域 选择 性 将 发 生变 化 ,如 表 10-6 所 示 。 
表 10-6 对 位 取代 茶 乙 烯 与 乙 硼 烷 加 成 反应 产物 的 质量 分 数 


‘BH; 7)? 
z— \—cH=ch, 一 一 一 一 一 2 (CC + Ç 2 ucu, 


BH, BH, 
Z w, /% we/% 


OCH, 93 7 
H 81 19 
Cl | 73 27 

CF, 66 34 
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2， 立 体 效应 


在 不 对 称 炳 烃 与 不 对 称 试剂 的 加 成 反应 的 定位 中 ,立体 效应 和 电子 效应 一 样 也 起 着 重要 作 
用 ,如 表 10 一 7 所 示 。 


表 10-7 不 对 称 燃 烃 与 某 些 硼 烷 加 成 反应 产物 的 质量 分 数 


H, C (H.C); HC CH; 

1 2 N1 2 N 27 

H: CH; CH; CH, CHC==CH, C==CHCH, C=C 

硼 烷 À 人 < 人 + 个 
H.C H H 

A 
B C 

wa, /% wa, / %6 we /% Te /% wc, /% toc, /% 

(BH: ); 6 94 2 98 43 57 

CH, CH, 


H,C—CH—CH 


a 
B 
= <0.1 —>99. 9 一 >99. 8 0.2 99. 8 


AR 10-7 可 以 看 出 ,对 于 同一 硼 烧 , 因 烯 烃 不 同 区 域 选择 性 不 同 ;对 于 同一 烯烃 , 硼 烷 不 同 
时 ,区 域 选 择 性 也 不 同 ,尤其 是 9- 硼 二 环 [3. 3. 1] 王 烷 表 现 最 为 突出 ,这 是 由 于 其 本 身 的 空间 效 
应 较 大 之 故 。 


BH 1 99 一 一 3 97 


10.2 KREMAI 35 65) 38 EB hI pk z FU 


10.2.1 烽 烃 的 亲 电 加 成 反应 


抉 烃 及 其 本 生物 与 卤素 和 讽 化 氢 等 反应 ,也 常常 优先 进行 反 式 加 成 。 例 如 ; 


HsC Cl 
HCI 
H, C-—-C=C—CH, — 一 一 
| H CH, 
» HOOÇ Br HOOC COOH 
HOOC—C=C—COOH —” — + — 
Br COOH Br Br 
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Ce H; Br 
H, —C=C—CH Brz 
Cs H; CT CH CH; CO; H, LiBr _ 
Br CH, 
90% 


RESA 3° < BJ hl pa UTAR, RALEA AARAA +- rh Bj ik 6 AE. jin: 


Br C H; Br 
CH;CO: H ⁄ N Br- 
C, H,—C==C—-C, H; + Br 一 一 一 一 一 ~ C=—C — = 
N 
C, H, C H. Br C; H; 
80% 
Cs H; CH, Ce H; N; 
CH3CN ` Z Nz 
Cs Hs —(C==C—PCH, + IN; — kəs — 一 一 

I I CH; 


燃 烃 较 难 进 行 亲 电 加 成 反应 ,一 般 需 要 加 催化 剂 ,如 Hg .Cu.Fe 等 。 
燃 烃 的 亲 电 加 成 在 不 同 的 洲 剂 中 进行 时 ,对 加 成 的 立体 化 学 也 有 影响 。 例 如 , 茶 乙 块 与 省 的 
加 成 ,在 不 同 的 溶剂 中 生成 产物 的 组 成 如 下 : 


Cse H. Br Cse H, H 
CH C=C_H Pm 19 C + 
° ° 溶剂 _ E 
Br H Br Br 
溶剂 产物 组 成 
CHCI, 82% 18% 
CH;CO,H 70% 30% 
CH, CO; H + LiBr 97% 3% 


10.2.2 AIE% FB hn pk z: RS 


A — 3625 4k r +a B| 1 S E 38 B IL. MKATE , EA ERHARENT: 


H+ 


+ 
H, (C—C—CH, 
H: C=C=CH, 
H+ + 
H, C==CH—CH, 


当 丙 二 烯 与 HX、X 加 成 时 ,主要 生成 卤素 加 到 中 间 碳 原子 上 的 产物 。 例 如 ; 


X 


| 
H,C—C=CH, + HX — H,C=C—CH, + H,C=CH-—CH,X 


主要 产物 次 要 产物 


10.3 #t$B—W602695esBIDBUSNU 245 


两 二 烯 与 Cl; .Br 加 成 时 ,主要 生成 顺 式 加 成 产物 。 例 如 : 
Br Br 
H;C=C=CH; + Br —> H; C=C—CH, 


苯 基 取代 的 两 二 烯 加 HX ñ, FERGUS S , EE ERA RMAF ERA: 
GZ 2: + HX — £ Y Ho—CHCH,x + “sms 


主要 产物 次 要 产物 
二 烷 基 取代 的 丙 二 烯 加 HX 时 ,也 主要 生成 商 素 加 到 端 碳 原 子 上 的 产物 。 例 如 : 


HsC 
' >c—c— 


Hs C、 H, 
H,“ 


C 
CH, + HX — >C—CHCH,X + >Cc 一 C 一 CH， 
H, C H, C | 


X 
主要 产物 次 要 产物 
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JE — h Xë B RKE JNE 2 BRISA 1,2-0 RP WF, 8483 1,4 一 加 成 产物 ,其 反应 历程 
如 下 : 


进攻 C | | | Z 
ŽAC, CO ec 
， Eo ` 
| | E-N | 一 一 一 - 
>c 一 C 一 C 一 c《 -一 一 C 一 C 一 C 一 C Nu 1,2 一 加 成 产物 
| 
C | | | |! 
进攻 C, -ee 
E Nu 
,4 一 加 成 产物 


色 应 的 第 一 步 , 亲 电 试剂 首先 进攻 共 罗 体 系 的 端 位 碳 原 子 , 因 为 此 时 生成 了 比较 稳定 的 碳 正 离子 
中 间 体 ,车 进攻 C, 则 生成 的 碳 正 离子 稳定 性 较 差 : 


进攻 Ct | | | Z 
一 C 一 C 一 C 一 C 烯 丙 位 ,电荷 较 分 散 而 较 稳 定 
s. | | FE-Na | + N 
Z C ge D 
uw 电荷 集中 , 较 不 稳定 
E 


随后 Nu 进攻 C, 或 C, 分 别 得 到 1,2- 或 1,4- 加 成 产物 , 若 Nu 进攻 C, 则 生成 双 自由 基 : 
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双 自 由 基 很 不 稳定 , 故 很 不 容易 生成 。 
共 轿 二 烯 与 讽 素 ( 澳 、 氢 ) 加 成 的 反应 历程 ,被 认为 是 通过 三 元 环 状 的 讽 欠 离 子 中 间 体 ， 


|1 12 | 47 
—C—C—cC— 


然后 亲 核 部 分 (Br ) 进 攻 C, 生成 1,2- 加 成 产物 ,进攻 C, 则 生成 1,4- 加 成 产物 。 

共 轿 二 烯烃 比 碳 原 子 数 相同 的 非 共 轿 二 烯烃 稳定 ,稳定 化 能 ( 离 域 能 ) 约 为 16.7 kJemol™, 
但 共 罗 二 烯烃 的 亲 电 加 成 反应 则 比 非 共 绒 二 烯烃 快 些 ,因为 共 轿 二 烯烃 所 生成 的 碳 正 离子 中 间 
体 是 烯 丙 基 碳 正 离子 ,由 于 正 电 荷 的 离 域 使 得 到 的 中 间 体 稳定 ,而 非 共 斩 二 烯烃 (或 单 烯 烃 ) 则 不 
稳定 。 | 

KEREM 9 ,通常 是 1,2- 和 1,4- 加 成 的 混合 物 ,但 以 哪 一 种 为 主 , 则 主要 
取决 于 产物 的 结构 和 反应 条 件 等 。 例 如 , 丁 二 烯 与 HCI 的 加 成 ,低温 (一 60 C) 主 要 生成 1,2 一 加 
成 产物 ;在 较 高 温度 (065 一 75 C) 主 要 生成 1,4 一 加 成 产物 。 在 室温 下 ,反应 很 快 达 到 平衡 ,说 明 
1,2 一 加 成 产物 为 动力 学 所 控制 ,而 1,4 一 加 成 产物 为 热力 学 所 控制 。 


| H,C—CH—CH=CH, 
H+ cr | 
H;C=CH—CH=CH, 一 ~ H,C—CH—CH=—CH, C] 
+ 
H; C—CH=CH—CH, 


| 
Cl 


反应 的 第 一 步 是 端 位 碳 原子 的 质子 化 ,从 而 得 到 烯 丙 基 型 碳 正 离子 。 当 Cl- 与 之 反应 时 ,可 
能 生成 两 种 过 渡 态 ,其 一 形成 1,2 一 加 成 产物 ,其 二 形成 1,4- 加 成 产物 。 该 反应 的 两 种 可 能 过 湾 
态 的 能 量 分 布 如 图 10-3 所 示 。 由 于 1,2- 加 成 的 活化 能 低 于 1,4- 加 成 的 活化 能 (这 种 能 量 差 比 
较 小 , 约 为 3 kJ*mol :) ,所 以 1,2 一 加 成 产物 以 比较 快 的 速率 生成 ,因此 在 反应 混合 物 中 占 优势 
(虽然 它 不 一 定 是 热力 学 最 稳定 的 )。 


CH, 一 CH =CH ==CH, 


H ”Br 1,4- 加 成 产物 
O 


< -12- 加 成 反应 进程 1,4- 加 成 反应 进程 —= 
图 10-3 氧化 氢 与 丁 二 烯 反应 时 两 种 可 能 的 第 二 步 反 应 的 能 量 分 布 
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这 种 在 动力 学 控制 下 所 得 到 的 产物 混合 物 中 异 构 体 的 多 少 , 与 碳 正 离子 中 间 体 的 电荷 分 布 
有 关 。 如 CH; 一 CH+ 一 CH 一 CH。( 仲 碳 正 离子 ) 比 CH 一 CH 一 CH 一 +CH。( 伯 碳 正 离子 ) 电 
荷 分 散 较 好 而 较 稳 定 。 另 一 方面 ,1,4- 加 成 产物 比 1,2- 加 成 产物 有 较 低 的 能 量 ( 即 热力 学 比较 
稳定 ) , 故 在 较 高 温度 和 /或 较 长 的 反应 时 间 ,才能 使 之 达到 平衡 , 则 反应 受热 力学 控制 ,热力 学 较 
稳定 的 1,4- 加 成 产物 将 成 为 主要 产物 。 例 如 ,在 同样 的 反应 条 件 下 ,高温 加 热 几 种 同类 型 的 异 
构 体 都 得 到 相同 产物 的 混合 物 : | 


H,C=CH—CH=—CH, HCl 
Cl 


| | 
CH; CO; H 
H,C—CH—CH—CH; — H,C—CH—CH—CH, + H,C—CH—CH—CH,CI 


~ 100 “C 
25% 75% 
H; C-—CH=CH—-CH,—Cl 


JEPE — Me E F fil 28 Ha, R FA AG JII aR 2 pu tE 48 BE (0 BJ R , j hn ; 


~ 25 Ç 
“Eo TCH: + CIH, C—CH=—CH—CH,CI 


Cl 
H, C 一 CH 一 CH 一 CH， € 60% ja 40% 


~ 200 C 
CIH: C—CH—CH=CH, + CIH,C—CH=-CH—0CR,CI 


Sax 70% 
在 动力 学 或 平衡 控制 的 情况 下 , 2 E BT 4 3 $a Rë Fe BU) 28 a, Jin RAA HR RA, x 
3 8 PH #E J BJ iF BIKE S MJ F PE JA iS E TE. WAZ, HALRA 8355 8 xF 3 BI RE A 00) 
IJ tE, Je R BH 2 h. im #&JU FRA 25 — F4D tE E 3k Sa 1k R B) 30 S pk Jf E , #E pR P BR BU A T 2 s 
中 间 体 ,但 优先 生成 的 将 是 两 个 可 能 的 中 间 体 中 较 稳 定 的 碳 正 离子 。 例 如 : 


| 
H, C—C—CH=CH, 
+ 


CH, 
A 


| 
H; C 一 C 一 CH 一 CH， H 
CH, 


| 
H: C—C—CH—CH,; 
+ 


B 


C, H,—CH—CH—CH—CH, 
+ 
ñ C 
CsHs CH=CH—CH— chu, H 


C H; —CH, -—CH—CH=CH, 
+ 
D 


在 上 式 中 , 蜡 戊 二 烯 与 HX 的 加 成 , 因 优先 生成 碳 正 离子 A( 因 为 A 比 B 稳 定 ), 故 以 1,4- 
加 成 为 主 。1- 葵 基 -1,3- 于 二 烯 与 HX 的 加 成 , 因 优先 生成 碳 正 离子 C( 因 为 C HEDRE), 
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以 1,2 一 加 成 为 主 。 总 之 ,反应 物 的 结构 不 仅 影响 加 成 反应 的 方向 ,也 影响 加 成 的 方式 。 
如 果 丁 二 烯 端 位 双 键 碳 原子 连 有 吸 电子 基 团 时 ,如 2,4- 己 二 烯 酸 , 由 于 羧基 吸 电 子 诱 导 效 


应 的 存在 , 它 与 HX BJ , ETARE rh Ek 38 00 98 F, $R 8 X bai A E H, far Iñ PB 38 2 
最 远 的 双 键 碳 原子 上 : 


+ 
O OH 
AZ 十 Z 
H,C-CH—CH—CH—CH—C H,C—CH—CH—CH—CH—C_ 
OH OH 
OH OH 
_ > + 4 ,HC CH_ CHCH_ CH—C 
H,C—CH—CH—CH—CH—C :0—CH—CH= =< 
OH X OH 
O 


ff 

— H;C—CH—CH=CH—CH,—C 
X on 

BI 3° 5 Jt 22 k ke BB I pR, 5] HX 与 二 烯烃 的 加 成 相似 。 例 如 ,已 三 烯 与 一 分 子 省 加 成 可 


得 三 种 蜡 构 体 ,其 中 1,2 一 和 1,6 一 异 构 体 因 保 留 有 共 轿 双 烯 体系 而 较 稳 定 , 故 是 主要 产物 ,稳定 
性 较 差 的 1,4 一 异 构 体 生成 很 少 。 


1,6 一 加 成 


H; y CH CCH CCH CH; 
Br Br 


H 
H: C~CH—CH=CH—CH=CH, H, Ç H==CH—C—CH==CH, 


Br Br 


H 
H, L T H==CH-—CH==CH, 


Br Br 


异 成 二 烯 加 握 或 加 溴 都 主要 得 到 1,48 = W , IN J E #f TE 35 SE JE Su 28 5 , E: e BEA E 00 
寞 构 体 。 


ë 
1,4 一 加 成 
H, as Hoik 


CH; Br 81 % Br 


H,C—C—CH=CH 
:C—C CH=CH, CHCI, , ~ 25 C 


a a 


| | 
Br Ër Br Br 


| 14% 5% 
1- 葵 基 丁 二 烯 与 省 加 成 主要 得 到 3,4- 加 成 产物 ,而 1,4—- 2 3E38-1,3- TIRS RR, 
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则 1,2 一 加 成 产物 是 主要 产物 。 这 两 种 加 成 方式 虽然 不 同 ,但 产物 中 都 保留 了 较 稳定 的 茶 乙 烯 共 
HER. 


Brz 


Br Br 


1,2 一 加 成 H H 
Ce H; T L HH H; 


H H 
Br; Br Br 
C; H; _—C—(C — CC CG H; — 
H H H H 
H 
1 ,4 一 
加 万 Ce H, —(—(C==C—(C C H; 
| HH | 
Br Br 


由 以 上 可 以 看 出 ,通过 与 芋 环 共 轿 的 稳定 作用 可 以 控制 反应 途径 。 

通常 共 诺 烯烃 比 其 非 共 轿 异 构 体 是 更 活泼 的 ,同时 共 罗 又 是 稳定 的 因素 。 在 这 里 我 们 再 一 
次 看 到 活性 (动力 学 现象 ) 和 热力 学 稳定 性 之 间 是 有 重要 区 别 的 。 在 反应 中 间 体 中 比 在 分 子 的 基 
态 共 斩 通 党 具有 更 大 的 稳定 作用 。 反 应 的 活化 能 相对 于 非 共 印 体系 小 。 

另外 ,溶剂 对 于 加 成 产物 以 哪 一 种 为 主 也 起 着 一 定 作 用 。 例 如 , 丁 二 烯 与 溴 的 加 成 反应 ,分 
别 用 氯仿 和 正 已 烧 作 溶剂 ,所 得 1,4 一 加 成 产物 分 别 为 63% 和 38%。 即 在 极 性 溶剂 中 有 利于 省 
的 解 离 即 有 利于 1,4 一 加 成 反应 。 

共 斩 二 烯烃 与 锣 素 的 加 成 反应 也 包含 着 立体 化 学 问题 。 例 如 , 丁 二 炳 在 四 氯 化 碳 中 与 氯 的 
加 成 ,已 证 明 是 反 式 加 成 ， 


H CH; Cl 
CCl ` / 
H,C=CH-—CH=CH, + CL ——— C=C 


IR — Ms TE 9 th P 25 DR , WJ + 3 EAR R : 


Cl Cl 
CHCl; 
— a, a. Q + 
主要 产物 Cl 


这 些 结 果 说 明 , 共 示 二 烯烃 与 氢 的 加 成 并 不 是 简单 的 一 分 子 氧 加 到 共 固 双 键 上 ,而 是 Cl 先 
加 到 端 位 双 键 碳 原 子 上 ,经 毛 馈 离子 中 间 体 再 和 C 进行 反应 


H CH2Cl 
H,C==CH—CH=-CH, 


H: C—-CH—CH—CH, 
NK 
CI CIH,C H 


实验 结果 表明 , MANR SERALAR ke BD JIR E 1,4 一 加 成 产物 中 反 式 蜡 构 体 是 单一 产物 。 
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Fb 386 1k #. , 8148 — B Ms kh , X8 kh S£ B5) JU p 52 pu B9 38 8848 Pr R 8 , IB Je ip327. ETR 
EU ABR AH, KHR RRI 1,4- 加 成 是 制备 1,2- 双 烯 的 重要 途径 ; 


-0 + ENu — E—0— ON 


10.4 亲 电 加 成 反应 在 有 机 合成 中 的 应 用 


碳 一 碳 重 键 的 亲 电 加 成 反应 在 有 机 合成 中 有 很 多 重要 应 用 ,可 以 用 来 形成 C 一 X 键 ,C 一 C 
键 及 C 一 O 键 等 。 


1. C—X 键 的 形成 


AR AEA ,次 讽 酸 等 对 碳 -- 碳 重 键 的 加 成 都 是 形成 C— X 键 的 重要 方法 ,生成 的 协 代 烃 为 
”有 机 合成 的 重要 中 间 体 ,通过 协 代 烃 的 反应 增 碳 是 增长 碳 链 的 主要 方法 之 一 。 


2. C—O 键 的 形成 


水 对 糊 烃 、 燃 烃 的 加 成 , 醇 及 闭 酸 对 烯烃 的 加 成 等 都 可 以 形成 COCO 键 ,可 以 用 来 合成 醇 、 
醚 、 醛 、 酮 . 酯 等 。 例 如 : 


H;SO, 
R—CH=CH, + H,O 一 一 一 一 
OH 


1) (BH;); 
R—CH—CH, ——— , R—CH,—CH,OH 
2) H,O; /OH 


1) Hg(OCOCH;); / H; O 


R 一 CH 一 CH 一 一 一 一 一 一 一 RCH 一 
CH, 2) NaBH, R ë CH; 
OH 
H: 50, 
R—CH=CH, + CH; OH R—CH—CH, 
OC; H; 
BF; 
OCOCH; 


HgsSO /H; SO 
HC=CH + Hi0— 2, [CH 一 CH] — CH,CHO 


| 
OH 


3. C—C 键 的 形成 


在 SnCl 、AlCl 等 Lewis 酸 催化 下 ,烯烃 可 以 发 生 烃 化 及 酰 化 反应 形成 C—C 键 ,由 于 在 此 
反应 条 件 下 烯烃 易于 发 生 异 构 化 反应 ,所 以 一 般 只 适用 于 简单 烯烃 。 
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(CH; J3 CC) + CH, —CH, 


(CH; Ja C—CH, CH: C] 


AlCl; 


C, H; COCI + CH,=CH, C: Hs COCH; CH; Cl 


f SnCl, i 
R COC! + CH:=CH;, ——— RCHCH:COR 


| 
C] 


最 后 一 个 反应 生成 的 p- ERER F Bj nj RE HC 得 到 ,8- 不 饱和 酮 。 


, Naz: CO. / H; O i 
R HCH COR —— RCH=CHCOR + HCl 


Cl 


在 痰 基金 属 化 合 物 存在 下 ,烯烃 可 以 发 生 多 种 痰 基 化 反应 ,得 到 醇 、 醛 . 酸 等 。 这 些 痰 基 化 反 
应 的 第 一 步 都 是 金属 普 基 化 合 物 对 燃 键 的 亲 电 加 成 : 


Fe(CO)s 
RCH==CH, + CO + 2H; —— RCH,CH,CH;OH + 和 OH 


CH; 


LCo(COs ) J; 
RCH—CH; + CO + H, ——— > RCH,CH:CHO + RTHCHO 


CH; 


Ni CO) 
RCH=-CH, + CO + H:O 一 一 一 RCH,CH,COOH + RCHCOOH 


cr 
烯烃 在 质子 酸 (HX,、Hs:SO, 等 ) 及 Lewis B (BF, AlCl, 等 ) 催 化 下 通过 形成 正 离子 进行 的 
加 成 聚合 反应 也 是 形成 C 一 C 键 的 重要 方法 。 例 如 ; 


BF, /H; O 
"CE 一 TH 一 一 上 CH 一 PH 


Ph Ph 
4. C—N 键 的 形成 
亚 硝 酰氯 与 硝 酰氯 对 烯烃 的 亲 电 加 成 反应 ,可 以 合成 亚 硝 基 化 合 物 与 硝 基 化 合 物 。 例 如: 


RCH=CH, + NOCI —> RCHCICH; NO 
RCH=CH; + NO,C] —> RCHCICH, NO, 


思考 题 
L 提出 下 列 反应 历程 。 


Br 
Br, 
1) -一 
Br 


Shea K J,Greeley A C. J Am Chem Soc. 1986,108;5901. 
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(2) CF,CO;H 
i OCOCF, 
CH, CH, 


Brown H C,Liu K T. J Am Chem Soc. 1975,97. 2469. 


CH, Br 
CH, 
3) aoc 7 E, (HsC)sC Z 
Br 


Pasto D J,Gontarz J A. J Am Chem Soc. 1971,93:6902. 
2. MATIREN., 
(1) #(A).5 $ t ug 8462222 & K. Ë: W A 15% 65 Nñ <, ju N. P 3 k. R. a $b SA CB) & E| P b $c F X. k KUK. 


式 加 成 产物 ,解释 之 。 
O 
A B 


Heasley G F,Bower T R. J Org Chem. 1980,45;5150. | 

(2) 1,3— K — p 5 DCL 反应 ,生成 的 产物 中 (E) 一 4~ 氛 一 5 一 所 一 2 一 成 烯 多 于 (CEE) 一 4-~ 气 一 1 一 氛 ~2 一 友 烯 , 解 
释 之 。 

Nordlander J E,Owuor P O. J Am Chem Soc. 1979,101.;1288. 

(3) & 8 48 t T ADAKE AR, KER ARAR, AAA? 

Cramer P, Tidwell T T. J Org Chem. 1981 ,46 ;2683. 

(4) 环 己 烯 在 乙酸 介质 中 加 HC BF , Ë 3 6) 22; P 2 X v9 PARIL, Z, 80 S£ = 88 5 $€. Ë, 2. 65 yt FJ 2 8 3 
下 降 ,而 菜 乙 烯 没有 此 现象 发 生 , 为 什么 ? 

Fahey R C, McPherson C A J Am Chem Soc. 1969,91:3865; Fahey R. C Monahan M W, McPherson C A. J 
Am Chem Soc. 1970,92:2810. 


x. 题 


1. 总 结 C—C 双 键 进行 亲 电 加 成 反应 的 邻 基 套 与 例子 。 
2. 比较 下 列 化 合 物 与 HCL 反应 的 反应 活性 。 


CH, H 


CH; CH: 
a) ý Yo-cn, (2) 《 Y—C—cH, (3) (_ Yo-cH, 
一 一 —N 


3 A 


CH; 


bcn (5) Neo 
Kaw H:C— s ° 


3. 比较 下 列 化 合 物 与 Br 反应 的 反应 活性 。 


sU eO eO 


(4) 


4. KA -2-T mR ERIA E, ARKAE- -TAn k m. 38 3 k SK AA? 


5 完成 下 列 反 应 方程 式 。 


(1) Hooc—( *—CH—CH—CH, 
(2) Hooc—( *—CH—CH— OCH, 


HCI 
a O- 
w 


1 mol 
w D — 


6. MALI AEI T 5 Br, 或 Cl 反应 得 到 的 主要 产物 。 
Ce H; 


Br B 
H Br 


CH;: CH; 
S,R 
Cs H; 


Cl 
Cl H 


-CH:CH; 
R,R 


HCI 


HCI 


Basas 


C: H; H Br, H 


H CH:CH; 


C H; H H 


Cl CI 


H CH, CH, 


Oo 


1 

2. 

3. 解 : DSB) 

4. 解 : 形 成 毛 桥 反 式 加 成 的 结果 。 


H H HY H 
~ Brz H Br H HzO “| 
s — 

H, C CH; H.C CH, H,C CH, 
OH 
苏 型 溴 醇 
HC H H.C É 

Í `. "Í Br; H; C Br „H H;O E „H 
SERS wa 

H CH, H CH, H CH; 

OH 


C, H; 


H 
H 


CH,CH, 
R,S 
C, H; 


H 
Cl 


CH, CH, 
S,S 


Br 
H 


253 
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5， 解 : 


(1) Hooc—( —CH,—CH—CH, (2) Hooc 人 _ hC oc 
| 


Cl Cl 


) ov: (4) > cH-en, 
H OH OH 


6. 解 : 与 形成 桥 中 间 体 的 稳定 性 有 关 。 如 形成 茶 桥 主要 是 顺 式 加 成 ,形成 省 桥 等 是 反 式 加 成 。 如 反 -1- 苯 
基 -1- 了 丁 炳 同 Br, 加 成 ,主要 形成 省 桥 ,结果 是 反 式 加 成 。 


S Brz Qas CH,CH, 
H CH,CH, 


H Br CH,CH, 


trans j 
Br 


Ce H; Cs j 
TE an 
H Br + an H 
CH, CH, CH, š >< 
S,R 


加 Cl PF 32 R 38 Br ,以 顺 式 加 成 为 主 , 反 式 加 成 产物 减少 。 


Cl 
L — ee CC 


ons [eis 


Ce H; c Í H; 


H 一 | 一 Cl H 
Ci—-—H + Cl 
CH,CH; Cn, 


CH, CH, CH,CH, 
R,R S,S 


次 要 产物 主要 产物 
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11.1 饱和 碳 原 子 上 的 亲 电 取代 反应 


11.1.1 亲 电 取代 反应 历程 


饱和 碳 原子 上 的 亲 电 取代 反应 不 如 亲 核 取代 反应 那样 清楚 ,目前 已 知 的 有 三 种 可 能 的 历程 ， 
即 Sel、Se2 和 Sei 历程。 双 分 子 亲 电 取 代 反 应 和 Sw2 类 似 , 在 旧 键 破裂 的 同时 新 键 形成 。 在 
SN2 历程 中 进攻 试剂 带 着 一 对 电子 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 , 构 型 发 生 反 转 。 但 在 Se2 历程 中 情 
沈 则 不 同 ,进攻 的 亲 电 试剂 具有 空 轨 道 , 很 难 预言 亲 电 试剂 的 进攻 方向 。 通 常 可 以 推测 有 两 种 主 
要 的 可 能 性 : 亲 电 试剂 从 前 面 进攻 的 称 为 Ss2( 前 ); 亲 电 试 剂 从 后 面 进攻 的 称 为 Se2( 后 )。 这 两 
种 可 能 性 可 以 利用 构 型 来 区 别 :Ss2( 前 ) 导 致 构 型 保持 ,而 Se2( 后 ) 则 发 生 构 型 翻转 。 


b O Aumikm b R 
N x r x 
GN 从 背后 进攻 E > 
`. — X 
E* X \ 


亲 电 试剂 从 前 面 进攻 还 有 第 三 种 可 能 性 :部 分 亲 电 试剂 可 能 有 助 于 离 去 基 团 的 除去 , 即 与 离 
去 基 团 断 键 的 同时 形成 了 C— A 键 , 很 明显 ,涉及 这 种 内 协助 (internal assisatance) 类 型 的 二 级 
反应 亦 导致 构 型 保持 ,这 种 历程 我 们 称 为 Sei 历程 。 


~ A 
c C Sgi 历程 
x x 


Szl 历程 与 S1 历程 类 似 ,首先 发 生 慢 的 电离 ,然后 发 生 迅 速 的 化 合 : 


慢 


R— X R + Xt 


快 


R + Et RE 


小 的 双环 体系 的 桥头 碳 原 子 不 能 形成 平面 构 型 的 碳 正 离 子 ,而 碳 负离子 为 角 锥 形 构 型 ,因此 
这 种 类 型 的 化 合 物 容易 发 生 Sel 反应 。 例 如 ， 


256 第 11 章 条 电 取 代 反 应 


Sz1 反应 的 立体 化 学 与 碳 负 离子 的 结构 有 着 密切 的 关系 ,如 果 碳 负离子 为 平面 构 型 , 则 必定 
得 到 外 消 旋 化 产物 ,如 果 碳 负离子 能 保持 角 锥 形 构 型 , 则 反应 结果 必定 保持 构 型 。 


11.1.2 影响 亲 电 取代 反应 的 因素 


1. 反应 物 结构 


Sel 反应 的 决定 速率 步骤 和 酸 类 裂解 出 一 个 质子 的 过 程 类 似 , 故 对 Sel 反应 来 说 ,给 电子 基 
团 使 反应 速率 减 小 , 吸 电 子 基 团 则 使 反应 速率 增加 。 


2， 离 去 基 团 
Szl 和 Se2 反应 历程 都 是 C 一 X 键 的 极 性 越 大 且 当 X 的 电子 云 密 度 低 时 ,X 愈 容易 解 离 。 
3. 溶剂 效应 


与 亲 核 取代 反应 历程 相似 ,溶剂 的 极 性 增加 ,有 利于 Sel 历程 。 溶 剂 对 Se2( 前 或 后 ) 和 Sel 
历程 同 的 影响 是 ; 当 溶 剂 极 性 增加 ,Se2 历程 的 反应 速率 增加 ,而 溶剂 的 极 性 对 Sel 历程 反应 的 
影响 旭 小 得 多 ; 极 性 溶剂 预期 对 Se2 历程 的 反应 更 有 利 ,因为 在 这 种 溶剂 中 进攻 试剂 将 被 溶剂 
化 ,使 之 不 容易 进攻 义 , 即 对 Se1 历程 不 利 。 在 极 性 溶剂 如 甲醇 .乙酸 或 二 甲 基 甲 酰胺 中 的 实验 
结果 证 实 了 这 一 点 。 


11.1.3 反应 实例 


1. SFREE 
用 D 代 的 酸 可 与 活泼 氢 发 生 交换 ,如 要 将 烷烃 的 活泼 H 交换 下 来 , 需 使 用 超 强 酸 : 


CH, CH; 


| FSO; D | 
H,C—C—H —— H, wam + FSO; H 
` CH, CH, 


2. 在 碱 性 介质 中 双 键 的 位 移 


不 饱和 双 键 在 碱 性 介质 中 可 发 生 移 动 , 得 到 热力 学 稳定 的 异 构 体 。 新 双 键 的 形成 倾向 于 形 
成 共 力 体系 , 环 外 双 键 倾向 于 形成 环 内 双 键 。 其 反应 机 理 如 下 ， 


11.1 饱和 碳 原 子 上 的 条 电 取代 反应 
BH+ BH: 
R—CH,—CH=CH, >f RCH 一 CH — RCH CR | 
H H 
— R—C—CH—CH, +B 
H 


3. REKS a E 2 


醛 酮 a MAJA P ARRA SAARA. ERHET E ADR ES E h J 2 LEAN F : 


Br Br 


H+ Brz + | | 
Roy CHI R — R-—(C==CHR —— R—C—CHR — R—C—CHR 


| 
OH OH O 


Br 
OH ` EN | _ 
R—C—CH, R R—C==CHR — R—C—CHR + Br 
| (| 5 | 
O O Br 


Br- 


4. REMERA 
FE, REAR a 位 的 氢 也 可 以 被 澳 代 、 氯 代 。 
Br 


Br; | 
- HO—C—CHR 
PBrs | 


S. 活泼 氧 被 重 氨 盐 取代 
在 碱 性 介质 中 ,具有 活泼 氢 的 物质 可 和 重 氮 盐 反应 ,生成 脂肪 基 偶 氮 化 合 物 。 例 如 : 


' CH,COCHCOOC,H, 
NaOC, H 一 Ce Hs Nz CE 
CH;COCH: COOC, H; 一 > cH,CocHcooc,H, 一 一 > N—N《 2 


O O 
| | | 
NH, N; NA 


6， 双 键 氨 的 酰基 化 反应 
与 芳烃 类 似 , 双 键 氢 可 以 被 酰基 取代 ,生成 酰基 化 产物 。 例 如 
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H COR 
` Z RCOCI N Z 
C=C — —— C=C 
> N AlCls Z ` 


+ 
RCOC] + AlCl — RCO+ AlCl; 


COR 

oe N. O 

H H — 

N Z ROS Z 
一 C — C—C Cl H 
⁄ ` Z+ |`N AC S| Z 
COR C—C + AlCl]; 
pd [N 
COR 


7. N-AR Z 
伯 胺 或 仲 胺 用 NaOCI AR, ER N-ARE. 


NaOCl 
R—NH, 一 一 一 ~ R—NHCI 


8. N 一 亚 硝化 反应 
脂肪 或 芳香 仲 胺 与 HNO; 反应 ,可 生成 N — IF HB EE, 


HNO: 
R—NH ——— R NNO 


9. i t E RZ 


H 3688 5 X /OH RM, ERAD., PAN: 
OH- OH 
< | 


Cl C—C—CH,;,R 一 一 C OHR — CCl; + RCH: COOH —— CHCl + RCH;,COO 


e O 


1.2 ” 葵 环 上 的 亲 电 取代 反应 


最 简单 的 芳 环 是 茶 环 ,由 苯 的 结构 可 知 , 苯 的 离 域 x 电子 使 葵 环 6 个 碳 原子 组 成 的 平面 上 下 
集中 着 带 负 电 的 电子 云 ,对 葵 环 碳 原子 起 着 屏蔽 作用 ,从 而 不 利于 亲 核 试剂 进攻 苯 环 ,而 有 利于 
亲 电 试剂 的 进攻 ,发 生 亲 电 取代 反应 。 其 亲 电 试剂 是 正 离子 或 偶 极 分 子 中 正 的 一 端 。 


11.2.1 亲 电 取代 反应 历程 


1. o AAHH nr 络 合 物 
在 亲 电 取代 反应 中 ,无 论 正 离子 还 是 极 性 试剂 中 正 性 部 分 进攻 茶 环 ,首先 过 到 的 是 茶 环 上 的 
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x 电子 云 。 反 应 的 第 一 步 是 亲 电 试剂 与 茶 环 上 离 域 的 x 电子 相互 作用 。 例 如 , 硝 基 正 离子 进攻 
荃 环 时 ,其 中 氮 原 子 的 空 轨道 与 茶 环 的 x 轨道 重 伙 ,通过 x 电子 的 离 域 发 生 微弱 的 结合 (不 是 进 
攻 其 一 个 碳 原子 ) ,生成 x 络 合 物 。 

葵 亲 电 取 代 中 可 能 生成 x 络 合 物 已 被 实验 所 证 实 。 例 如 ,在 一 78 C, P5 HC ÆR 1:1 
的 络 合 物 ESAR AEA, Agt 等 也 能 生成 x 络 合 物 , 其 中 茶 与 碘 生 成 的 x 络 合 物 是 棕色 的 ， 
它 在 500 nm 吸收 ,而 芋 在 297 nm 吸收 峰 消 失 。 芳 烃 与 苦味 酸 也 能 生成 x 络 合 物 , 它 是 一 种 有 
色 的 晶体 ,由 于 它 较 稳定 且 有 固定 的 熔点 , 故 可 用 来 鉴定 芳烃 。 


N 


*H--- CI 


— ee 


在 r 络 合 物 的 形成 中 , 苯 作 为 电子 的 给 予 体 , 试 剂 作为 电子 接受 体 , 它 们 通过 电荷 转移 而 结 
合 是 非常 松弛 的 。 在 多 数 情况 下 ,它们 之 间 的 结合 通常 是 很 弱 的 (4 一 20 kJ .mol-:) , 络 合 物 不 稳 
定 ,能 迅速 分 解 。 例 如 : 


与 此 相似 , 葵 与 氯化氢 生成 的 x 络 合 物 , 在 一 78 两 个 组 分 之 间 很 快 达成 平衡 , 若 用 氧化 气 
(DCD) 代 蔡 毛 化 所 ,在 相当 长 的 时 间 内 也 未 发 现 D 与 H 的 交换 。 说 明 亲 电 试 剂 并 没有 与 环 上 任 
何 一 个 碳 原子 发 生 作 用 , 即 没有 生成 C 一 D 键 。 

在 Lewis 酸 的 存在 下 , 亲 电 试剂 与 芋 环 作用 ,后 成 不 同 于 x 络 合 物 的 另 一 种 中 间 体 。 例如， 
在 AlCl, 存在 下 ,用 DC 代替 HC 与 苯 作 用 ,发现 DCl 中 的 D 与 莱 环 上 的 H 迅速 发 生 交 换 , 说 
明生 成 的 不 是 x 络 合 物 , 而 是 另 一 种 中 间 体 ,叫做 og 络 合 物 , 也 叫 wheland 中 间 体 , 称 为 葵 正 离 
子 。 该 cn 络 合 物 是 环 已 二 烯 正 离子 ,非常 活泼 ,存在 时 间 很 短 。 

在 葵 环 的 亲 电 取代 反应 中 ,一 些 c 络 合 物 已 被 分 离 出 来 。 例 如 ,在 BF, 的 存在 下 ,于 一 80 'C 
均 三 甲 莱 与 乙酰 基 握 作用 ,可 分 离 出 熔点 为 一 15 CC 的 中 间 体 : 
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H,COC H 
H, C CH, CH;COF H, C CH; 
BF; 
— 80 C 
CH, CH; 


在 一 134 CHERE HF-SbFs 中 , 茶 正 离子 的 存在 ,已 经 被 光谱 研究 所 证 实 。c 络 合 物 
可 以 通过 失去 H+ 或 D! 得 到 稳定 。 在 AlCl 存在 下 , 基 与 毛 化 气 反 应 ,确实 得 到 上 述 两 种 产物 


的 混合 物 。 
十 AlCl 
As AlCl; 
4 


+ AlCl; 


o 络 合 物 失 去 H 或 D EREHE K Hi Bü , HT C— H 键 或 C 一 D 键 断裂 所 需要 
的 能 量 。c 络 合 物 也 可 以 通过 另 一 种 方式 得 到 稳定 , 即 它 与 AlCl 中 的 Cl 发 生 亲 核 加 成 , 像 
C 一 C 双 键 所 产生 的 反应 一 样 。 加 成 后 的 产物 是 环 已 二 烯 的 衍生 物 , 失 去 了 6 个 x 电子 的 环 状 共 
MER ,稳定 性 差 。 因 此 ,c 络 合 物 主 要 是 失去 质子 或 其 他 正 离子 ,恢复 苯 环 的 芳香 体系 ,生成 取 
代 产 物 。 


对 x 络 合 物 和 o 络 合 物 稳定 溶液 的 研究 结果 表明 ,这 两 种 络 合 物 的 性 质 是 不 同 的 。 例 如 ,四 
葵 与 氯化氢 生成 的 x 络 合 物 溶液 无 颜色 变化 ,无 明显 的 导电 性 。 给 予 体 和 接受 体 之 间 的 结合 很 
弱 , 没 有 形成 键 。r 络 合 物 的 稳定 性 很 差 , 葵 环 上 甲 基 的 增多 或 位 置 不 同 虽 对 稳定 性 有 影响 ,但 
影 啊 很 小 。 

与 此 相反 ,如 甲苯 与 HCI 在 AlCl 存在 下 生成 的 c 络 合 物 溶 液 旺 绿色 ,能 导电 (说 明 有 正 、 负 
离子 的 存在 )。 在 o 络 合 物 中 ,试剂 与 芳 环 的 某 一 原子 生成 oc 键 。o 络 合 物 的 稳定 性 随 茶 环 上 申 
基数 目 或 位 置 的 不 同 变化 较 大 , 甲 基 越 多 或 位 置 合适 则 稳定 性 增 大 。 PAR FM Sik EA MI 
可 以 分 散 c 络 合 物 的 正 电 荷 。 手 基 趣 多 这 种 作用 就 越 玉 。 | 


2. 加 成 -消除 历程 


通过 上 面 的 讨论 , 葵 环 上 亲 电 取代 反应 历程 可 表述 如 下 :反应 物 与 亲 电 试剂 首先 形成 x 络 合 
物 ,然后 转变 成 = 络 合 物 ,后 者 失去 质子 (通常 是 H7) 生 成 产物 。 

在 茶 环 上 的 亲 电 取代 反应 过 程 中 ,是 x 络 合 物 还 是 o 络 合 物 的 生成 是 反应 速率 的 控制 步骤 ， 
则 依 具 体 反 应 而 定 。 如 果 反 应 的 相对 速率 和 x 络 合 物 的 相对 稳定 性 相似 , 则 x 络 合 物 的 生成 是 
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反应 速率 的 控制 步 又 , 它 也 说 明 此 反应 首先 生成 x 络 合 物 。 例 如 , 茶 系 芳烃 用 NO? BF7 进行 硝 
化 和 用 Br,—FeCl,—CH, NO, 进行 省 化 ,其 反应 的 相对 速率 与 x 络 合 物 的 相对 稳定 性 相似 ,说 明 
这 些 反应 首先 生成 < 络 合 物 , 且 是 反应 速率 的 控制 步骤 。 如 果 反 应 的 相对 速率 和 络 合 物 的 相 
对 稳定 性 相似 , 则 c 络 合 物 的 生成 是 反应 速率 的 控制 步骤 。 在 这 种 情况 下 ,反应 物 与 亲 电 试 剂 首 
先生 成 的 x 络 合 物 迅 速 转变 成 v 络 合 物 ,或 者 没有 形成 x 络 合 物 而 直接 生成 了 o AAU. EA 
芳 环 用 Cl, 进行 的 氧化 反应 和 用 HNO, 进行 的 硝化 反应 属于 这 种 类 型 。 

一 般 说 来 ,x 络 合 物 的 生成 是 可 逆 的 ,a 络 合 物 的 生成 基本 上 是 不 可 道 的 , 且 通 常 是 反应 速率 
的 控制 步骤 。 反 应 的 关键 是 o 络 合 物 的 生成 ,因为 只 有 通过 它 才 能 进行 亲 电 取代 ,才能 解释 反应 
物 的 相对 活性 和 取代 基 的 定位 效应 。 总 之 , 芳 环 上 的 亲 电 取代 反应 历程 可 简单 地 概括 为 :加 成 
消除 历程 。 


11.2.2 亲 电 取代 反应 的 特性 和 相对 活性 


1. 反应 活性 和 定位 效应 


在 基础 有 机 化 学 中 已 经 学 过 ,一 取代 茜 再 进行 亲 电 取代 时 ,取代 基 团 进入 茶 环 的 位 置 ,主要 
决定 于 茶 环 上 原 有 取代 基 的 性 质 , 而 将 取代 基 分 成 两 类 。 第 一 类 定位 基 主 要 进入 邻 对 位 , 且 一 般 
是 使 茶 环 活化 , 即 反应 速率 一 般 比 葵 大 。 第 二 类 定位 基 主 要 进入 间 位 且 使 匠 环 钝 化 , 即 反 应 速率 
比 荃 小 。 葵 环 上 原 有 取代 基 对 进 和 人 基 团 位 置 的 影响 , 即 通常 所 说 的 取代 基 的 定位 效应 。 取 代 基 
的 定位 效应 和 反应 的 相对 活性 ,取决 于 茶 环 上 原 有 取代 基 对 苯 环 所 产生 的 影响 。 

取代 茶 再 进行 亲 电 取代 反应 时 ,取代 基 的 影响 有 电子 效应 和 空间 效应 两 种 。 取 代 基 的 电子 
效应 根据 它 在 反应 前 和 反应 过 程 中 对 茶 环 的 影响 ,又 分 为 静态 效应 和 动态 效应 两 种 。 这 里 将 要 
讨论 的 活性 和 定位 效应 ,是 讨论 取代 基 的 存在 对 亲 电 试剂 进攻 莱 环 原 有 取代 基 的 邻 . 对 和 间 位 的 
速率 所 产生 的 影响 。 这 里 我 们 假定 生成 异 构 体 的 比例 完全 决定 于 生成 这 些 异 构 体 的 相对 速率 ， 
也 就 是 说 ,反应 的 控制 完全 是 动力 学 的 。 严 格 地 讲 ,应 该 比较 取代 基 对 于 亲 电 试剂 进攻 邻 . 对 和 
闻 位 生成 的 不 同 过 渡 态 所 产生 的 影响 。 由 于 过 渡 态 与 c 络 合 物 在 能 量 上 比较 接近 (理论 推算 结 
果 ),o 络 合 物 的 结构 较 易 表达 ,因此 根据 Hammond 原理 ,用 络 合 物 代 替 过 渡 态 进行 讨论 。 
Hammond 原理 指出 :在 反应 进程 中 ,过 渡 态 的 结构 与 能 量 上 相近 的 物种 相似 , 即 能 量 上 相近 者 
结构 相似 。 下 面 就 取代 基 的 静态 和 动态 电子 效应 对 苯 环 上 反应 的 影响 进行 讨论 。 

(1) 表现 为 吸 电 子 诱导 效应 的 定位 基 ”这 类 定位 基 的 一 个 共同 特点 是 带 有 正 电荷 的 原子 直 
接 与 茶 环 相连 ,如 N+ RSR, PR, As* R, 等 。 它 们 都 是 吸 电子 基 , 通 过 吸 电子 诱导 效应 
(一 了 使 葵 环 上 的 电子 云 密度 降低 ,整个 分 子 产 生 一 个 偶 极 , 其 正 的 一 端 处 于 莱 环 上 , 故 当 亲 电 试 
剂 进攻 时 ,它们 的 反应 速率 比 茜 小 。 


a C, H; R 
H, C—N—CH, C H; - 士 As 一 C， H, R—P—— R 
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例如 ,CesHsN (CH,), 与 C, H, 的 省 化 相 比 ,其 反应 速率 常数 之 比 为 1.6X10“。 从 “C- 
NMR 可 知 , 间 位 的 电子 云 密 度 比邻 和 对 位 降低 得 更 多 。 似 乎 亲 电 试 剂 应 进攻 邻 和 对 位 , 见 图 11 一 1: 


11-1 Cs H;N* (CHs); 的 *C-NMR 


但 如 果 从 亲 电 试剂 (E* ) 进 攻 葵 环 产生 的 络 合 物 的 稳定 性 来 考虑 ,其 结论 正好 与 其 相反 。 


CH, ii a 
H, C—N=—CH, H, C—N=z=—CH; H, C—N+—CH, 
H H H 
进攻 邻 位 : E > E ama + E 
a pe CH, 
H, C—N=+C H; H, C—N+-CH, H, C—N==—CH, 
进攻 对 位 ， < > < > ñ 
E H 
CH; i CH; 
H, C—N=—CH, H, C—N=CH, H, C—N=—CH, 
、 H H + 
进攻 间 位 ， <- «> H 


进攻 间 位 ,过 渡 态 能 量 小 ,而 进攻 邻 . 对 位 ,o 络 合 物 中 分 别 有 两 个 正 电 荷 在 相 邻 的 位 置 出 
现 ,过 渡 态 能 量 较 高 ,不 利于 反应 进行 。 由 于 两 者 作用 不 一 致 ,反应 难于 进行 。 反 应 进行 的 方向 
以 形成 稳定 的 o 络 合 物 为 主 , 即 反应 方向 决定 于 动态 共 轿 效应 ， 

(2) 表现 为 吸 电子 的 诱导 效应 和 共 轿 效应 的 定位 基 这 类 定位 基 有 NO: CN, SOH, 
CHO.COR.CO;H 等 。 当 这 些 基 团 分 别 与 芋 环 相连 时 存在 着 吸 电子 诱导 效应 (一 1) 和 吸 电子 共 
HAC). A C-NMR 中 可 看 出 , 邻 位 的 电子 云 密度 高 于 间 位 ,但 如 果 取 代 发 生 在 邻 对 位 ， 
o 络 合 物 中 两 个 正 电荷 在 相 邻 的 位 置 出 现 ,过 渡 态 能 量 较 高 ,不 利于 反应 进行 。 所 以 应 进攻 间 
位 , 且 反 应 速率 比 葵 小 。 例 如 , 硝 基 葵 在 混 酸 中 的 硝化 反应 速率 与 苯 的 反应 速率 之 比 约 为 10-， 
见 图 il-2, 
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129.7 —Z129.7 
134.9 


148.4 
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图 11~2 WER C-NMR 


NO; NO, NO; NO; 
H H H H 
进攻 邻 位 XK O — — — O 
NO, NO; NO, NO, 
ma D 
H E E H E H E H 


NO, NO; NO; NO; 
sa Oa CE — OF = Oe 


同样 ,反应 DEREN KEAREN o MAAIE, BE 2 R Jy E FAE 

(3) 表现 为 给 电子 的 诱导 效应 和 共 轿 效应 的 定位 基 可 以 把 O- 和 C, H, 粗略 地 归结 为 这 
一 类 。 当 它们 分 别 与 莱 环 相连 时 表现 出 给 电子 诱导 效应 (十 I) 和 给 电子 共 思 效 应 (十 C) , 故 反应 
速率 比 茶 大。 例如 , 联 共 进行 氢化 的 总 反应 速率 与 茶 的 反应 速率 之 比 为 4. 2X10 , 联 莱 和 莱 的 
“C-NMR 和 进攻 对 位 的 o 络 合 物 如 图 11-3、 图 11-4 和 图 11-5 所 示 。 


129.3|[127.9 
129.3 127.9 
127.7 


140 120 100 80 60 40 20 0 


图 11-3 联 茉 的 EC-NMR 
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图 11~4 进攻 对 位 的 o 络 合 物 


127.4 


[ 


图 11-5 茶 的 C-NMR 


从 “C-NMR 可 以 看 出 , 联 苯 的 邻 对 位 的 电子 云 密度 与 茉 相差 无 几 , 由 于 联 茶 在 邻 对 位 遭 到 
进攻 时 ,产生 的 c 络 合 物 多 ,过渡 态 能 量 小 ,所 以 反应 速率 快 。 

(4) 表现 为 吸 电 子 诱导 效应 和 给 电子 共 轿 效应 的 定位 基 ”具有 这 种 表现 的 有 OCOR.OR. 
OH.NHCOR.NH, 和 NR, 等 。 当 它们 分 别 与 蔡 环 相连 时 ,分 子 内 存在 着 吸 电 子 诱导 效应 和 给 
电子 共 思 效 应 ,但 这 两 种 效应 的 方向 恰好 相反 。 通 过 茜 甲 酸 与 对 位 取代 茶 甲 酸 电 离 常数 的 比较 
表明 ,这 些 定位 基 的 十 C 二 一 1, 故 总 的 结果 使 菜 环 活化 。 例 如 , 茜 甲 醚 的 氯 化 反 应 比 茶 的 握 化 反 
应 快 ,其 反应 速率 之 比 为 9. 7X10" ,它们 是 邻 对 位 定位 基 。 例 如 , 苯 甲 醚 的 硝化 得 到 的 间 位 异 构 
体 <1%。 男 外 ,OCOR 和 NHCOR 由 于 揪 基 通过 共 力 效应 降低 了 氧 和 氮 原 子 上 的 电子 云 密 度 ， 
使 这 些 基 团 对 葵 环 的 活化 作用 分 别 比 OH 和 NH, 弱 。 这 类 基 团 的 ?2C-NMR 表现 出 的 电子 云 
密度 指示 的 反应 人 Sha 11-6). 

OH+ 


人 s X- X - OF 
TERE 
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OH OH OH 
aama oa — O — O” 
E E E 


130.2 |; 


115.9 
OH 


115.9 115.9 
130.2— 130.2 


121.4 


图 11-6 苯酚 的 2C-NMR 


具有 吸 电 子 诱导 效应 和 给 电子 共 轿 效应 的 定位 基 还 有 下 .Cl、Br.1, 但 它们 与 OH 和 NH, 等 
基 团 不 同 。 通 过 茶 甲 酸 与 对 位 用 下 .Cl、Br 和 I 取代 的 芋 甲 酸 电 离 常 数 的 比较 可 知 ,对 位 被 协 素 
取代 的 茶 甲 酸 的 电离 常数 变 大 ,因此 认为 讽 素 与 茶 环 相连 时 ,表现 出 的 静态 吸 电子 诱导 效应 大 于 
静态 给 电子 共 恩 效应 ,总 的 表现 为 吸 电子 效应 。 这 种 总 体 的 吸 电子 效应 在 偶 极 矩 上 和 1#C-NMR 
的 CC 化 学 位 移 上 也 有 所 反映 。 例 如 ,毛茶 的 偶 极 矩 正 的 一 端 在 茶 环 上 ,C-NMR 的 'C 化 学 位 移 
均 比 莱 大 ,说 明 环 上 电子 云 密度 下 降 , 所 以 南 素 使 茜 环 钝 化 (图 11-7)。 又 如 ,毛茶 和 茶 分 别 进行 
硝化 ,其 反应 速率 比 为 3X10 2, 


130.2l|128.9 


128.9 
134.3 
126.9 130.2 = 


图 11-7 MÆ C-NMR 


从 图 11-7 中 可 以 看 出 ,这 类 基 团 的 *C-NMR 表现 出 的 电子 云 密 度 指 示 的 反应 方向 与 c 络 
合 物 的 稳定 性 (进攻 邻 , 对 位 比 进攻 间 位 多 一 个 共振 杂 化 体 ) 也 是 一 致 的 。 
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= OS O = OÇ = p 
mO- OQA 


saa, OY Ap Pane e 
1 E E E 


(5) 烷 基 的 电子 效应 (以 甲 基 为 例 ) 一 CH SHER ERER C— H 键 变 成 C 一 C 
键 ,C 的 氧化 数 由 一 1 变 成 0, 一 CHs 表现 出 吸 电子 的 诱导 效应 。 这 与 甲 茶 的 *C-NMR 是 一 臻 
的 ,从 图 11-8 可 以 看 出 ,与 甲 基 相 连 的 苯 环 上 的 碳 的 化 学 位 移 值 是 最 大 的 。 


O e uO 


129.1 [128.7 24.3 


138.4 
129.1 129.1 
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图 11-8 甲 基 茶 的 ”C-NMR 


此 外 ,一 CHs 的 C 一 Ho 键 轨道 与 茶 环 的 r 轨道 存在 着 c-p 超 共 轿 效 应 , 见 图 11-9。 超 共 斩 


效应 大 于 诱导 效应 ,结果 会 使 葵 环 上 的 电子 云 密度 升 高 ,尤其 以 对 位 增加 的 多 ,因此 甲苯 的 亲 电 
取代 反应 比 葵 更 容易 。 


图 11-9 HEB o-p AJA 


E 进攻 一 CH 的 邻 , 间 、 对 位 时 ,形成 了 c 络 合 物 中 间 体 的 稳定 性 可 用 共振 杂 化 体 表示 : 


CH; CH; CH; CH; 

H H H H 
进攻 邻 位 : 或 | 
SE js 
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CH; CH, CH; CH, 
H E H E H E H E 


CH, 


CH, CH; CH, 

a H + H + H H 
eane Oal OF — OF — CX 
E E E + E 


可 以 看 出 ,进攻 邻 . 对 位 时 共振 杂 化 体 稳 定 , 因 为 分 别 有 一 个 共振 杂 化 体 的 正 电 荷 在 叔 碳 原子 上 ， 
存在 c-p 超 共 恩 效 应 ;而 进攻 间 位 , 正 电 荷 都 分 布 在 仲 碳 原 子 上 ,不 存在 c-p 超 共 轿 效 应 ,不 如 
前 者 稳定 。 因 此 一 -CH 为 邻 对 位 定位 基 。 

对 于 比较 复杂 的 定位 基 , 也 可 按照 以 上 分 类 来 判断 其 定位 效应 。 例 如 ,一 CH:OCH:、 
一 CH:Cl、 —CH:CN,—CH: NO, 等 基 团 ,也 可 看 成 是 一 CH: 中 的 一 个 H 分别 被 OCH; Cl 
CN NO: 等 取代 的 结果 。 它 们 的 吸 电子 诱导 效应 的 强 弱 次 序 为 


NO, >CN>CI>0CH, >H 


妨 外 ,一 CHs 转变 成 一 CH:X 后 ,其 给 电子 的 诱导 效应 和 超 共 轿 效 应 仍然 存在 ,它们 构成 整 
体 后 两 种 影响 都 起 作用 。 但 由 于 CN.CI. OCH, B B H + i S 32% pV 52 58 , B 45 8 +T 38 — 28 yE 
位 基 。 

NO, 的 吸 电 子 诱导 效应 较 强 , 故 一 CH:NO, 已 成 为 第 二 类 定位 基 。 当 硝 基 甲苯 进行 硝化 
时 , 间 位 异 构 体 有 55% 。 又 如 , 葵 乙 烯 和 苯 丙 烯 酸 进行 硝化 时 , 硝 基 主 要 进入 原 取代 基 的 邻 位 和 
对 位 。 通 过 这 些 化 合 物 的 很 小 偶 极 矩 数 值 可 知 ,静态 的 诱导 效应 和 共 思 效应 以 及 动态 的 诱导 效 
应 虽然 是 吸 电 子 的 ,但 都 不 是 很 强 。 当 对 这 些 化 合 物 进 行 硝化 时 动态 共 配 效应 表现 为 给 电子 的 ， 
NO, 接近 邻 . 对 位 时 需要 较 小 的 活化 能 ,因此 乙烯 基 表 现 为 邻 对 位 定位 基 , 即 使 c- 碳 原子 上 连 有 
一 些 负 性 基 团 , 间 位 硝化 产物 还 是 很 少 的 ;同样 , 葵 丙 烯 酸 硝化 时 几乎 没有 间 位 产物 。 

(6) 其 他 基 团 ”一 些 基 团 既 不 是 明显 的 邻 对 位 定位 基 , 也 不 是 明显 的 间 位 定位 基 。 实 验证 
HNH; ,NHRz 在 茶 环 上 时 ,产物 主要 是 对 位 和 间 位 ,几乎 没有 邻 位 产物 。 例 如 ,N,N=- 二 甲 基 
苯胺 在 硫酸 介质 中 用 浓 硝 酸 硝 化 ,得 到 的 邻 对 位 产物 比例 几乎 相等 ,没有 发 现 间 位 产物 。 


rii a a a 
N—CH, H—>N— CH; H—N--CH, H-+N—CH, 
© H: SO, © HNO; / H; SO, + O 
NO; 
NO, 
51% 49% 


2， 动 力学 控制 和 热力 学 控制 


前 面 的 讨论 中 ,我 们 曾 假 定 反 应 是 受 动力 学 控制 的 ,但 是 ,实际 上 观察 到 的 情况 并 不 完全 如 
此 。 对 于 某 些 取代 反应 ,如 芳烃 的 烷 基 化 反应 ,在 催化 剂 的 作用 下 ,取代 基 发 生 位 置 的 迁移 , 即 产 
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物 异 构 体 的 分 布 是 受热 力学 控制 的 。 例 如 ,用 GaCl 作为 催化 剂 ,于 25 *C F H! 3 5; 3 378 BE +T 
烷 基 化 反应 ,就 表现 出 热力 学 的 影响 。 产 物 异 构 体 的 分 布 是 : 


CH; CH; CH; CH; 
、 CH, C, H; 
GaC] 
Ô + CHCH: Br ——, CY 十 A 十 
CH; C; H; 
CH; C; H, 
时 间 /s T/A Xa/ z, / 1⁄4 


0.01 40 21 39 
10 23 46 31 


即使 极 短 的 反应 时 间 (0. 01 s) , 蜡 构 体 的 分 布 是 否 完全 受 控 于 动力 学 也 值得 怀疑 , 因 间 位 异 构 体 
的 比例 已 经 不 少 。 而 在 10 s 之 后 , 则 反应 完全 受热 力学 控制 了 ,因为 热力 学 稳定 的 间 位 异 构 体 
已 占 优势 。 

男 外 可 道 反 应 受 控 于 动力 学 还 是 热力 学 还 与 温度 有 关 。 例 如 ,在 60 'C, 芋 用 浓 硫 酸 进行 磺 
化 ,几乎 完全 生成 1- 蔡 磺 酸 ,2-- 莹 磺 酸 很 少 , 即 反 应 是 动力 学 控制 。 若 反应 在 160 ‘CC 进行 时 ,2 一 
茜 磺 酸 大 于 802% , 即 反 应 受热 力学 控制 。 这 可 通过 下 列 实验 所 证 实 : 纯 的 1- 或 2- 蔡 磺 酸 在 浓 
H,SO, 中 加 热 到 160  , RER 8024 55 2- 葵 磺 酸 和 20%% 的 1- 蓉 磺 酸 的 平 衔 混合 物 。2- 葵 磺 
RHE 1- 蒙 磺 酸 有 较 大 的 热力 学 稳定 性 。 在 1 一 葵 磺 酸 中 ,由 于 体积 很 大 的 SO,H 55 8 pt E H 2 
间 的 空间 效应 很 大 , 故 稳定 性 降低 。 


3， 邻 位 和 对 位 定向 比 


一 取代 茶 的 亲 电 取代 反应 从 反应 的 概率 来 看 , 邻 位 和 对 位 取代 产物 之 比 应 。 但 实验 
结果 并 非 如 此 。 因 为 它 还 受 下 面 因素 的 制约 : 

(1) 空间 效应 ” 亲 电 试剂 和 葵 环 上 原 有 取代 基 的 体积 越 大 ,对 位 异 构 体 的 量 越 多 。 例如 , 披 
丁 基 葵 和 省 苯 的 磺 化 几乎 都 生成 100% 的 对 位 异 构 体 。 


C(CH;); CCCH3 ); 


H: 50; 
— V 


SO; H 


(2) 电子 效应 iE RS 45 4k 5 5 , 若 从 卤 原子 的 空间 效应 来 考虑 ,由 氟 到 碘 邻 位 产物 应 逐渐 
减少 ,但 事实 正 相 反 。 对 于 这 种 事实 的 一 种 解释 是 卤素 的 吸 电子 诱导 效应 和 场 效 应 超过 了 空间 
效应 。 由 于 诱导 效应 和 场 效应 随 距 离 增加 而 下 降 , 故 对 位 比邻 位 所 受 的 影响 小 。 同 时 这 种 效应 
随 元 素 电 负 性 增加 而 加 大 ,所 以 电 负 性 最 强 的 氟 使 邻 位 的 电子 云 密 度 降低 得 最 多 ,从 而 不 利于 邻 
位 取代 。 从 气 到 碘 吸 电子 诱导 效应 和 场 效应 显著 降低 ,因此 ,虽然 体积 逐渐 增 大 , 仍 会 使 邻 位 异 
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构 体 增多 。 疯 蔡 的 硝化 产生 邻 位 产物 比例 如 下 : 
PhF,12% ,PhCl,30% ,PhBr,38%;PhI,41% 


(3) 溶剂 效应 ” 亲 电 取代 反应 通常 在 极 性 或 非 极 性 溶剂 中 完成 ,溶剂 的 作用 在 某 些 例子 中 
是 已 知 的 。 例 如 , 草 的 乙醚 化 反应 ,以 CS, 为 溶剂 ,主要 得 到 9 位 乙酰 化 产物 ,但 在 硝 基 茶 中 , 则 
主要 得 到 1 位 取代 物 。 这 是 因为 CHsCOCI-AlCl 络 合 物 被 硝 基 茶 溶 剂 化 ,由 于 体积 较 大 ,不 利 
于 进攻 9 位 ,而 利于 进攻 1 位 。 又 如 ,取代 葵 在 硝 基 烷 中 进行 氯 化 反 应 时 ,一 般 情况 下 会 得 到 大 
量 的 对 位 异 构 体 。 这 是 因为 氯 化 试 剂 与 溶剂 络 合 后 ,阻止 了 对 邻 位 上 的 进攻 。 

(4) 整合 效应 ” 当 环 上 的 取代 基 与 亲 电 试剂 发 生 配 合 时 ,通常 发 生 邻 位 取代 。 例 如 ,1 一 茶 基 一 
2— Hi #( 3 Z, uE Z Bñ F FI N, O, 硝化 比 用 HNO; / H,SO, 硝化 有 较 高 的 邻 / 对 位 比 ( 用 N, O; W 
化 时 , 邻 位 69% ,对 位 28%; JJ HNO: /H: S0, 硝化 时 , 邻 位 32% ,对 位 59%)。 邻 位 产物 较 多 的 
原因 ,被 认为 是 通过 歼 合 作用 实现 的 , 即 醚 中 氧 上 的 一 对 未 共用 电子 与 N:Os 中 的 NO, 络 合 , 然 
后 移动 到 邻 位 通过 六 元 环 状 过 渡 态 生成 邻 位 产物 。 


H, 


a 


CH, C 
` CH: CH: OCH; 
n| 


CH; CH CH; CH, 
/A NZ Z L NY 
H,C O H,C | 2C O 
H 
( R O NO; 
+ O,N-LO—N0, — N: 一 ~ 一 > 
NO， 


在 加 压 下 ,于 125 C ,苯酚 钠 与 弱 的 亲 电 试剂 CO, 反应 , 邻 位 产物 占 优势 ,可 能 是 因为 在 邻 
位 取代 的 过 渡 态 中 ,由 于 整合 作用 而 得 到 稳定 。 在 120 ,吡咯 与 (NH,)HCO, 共 热 生成 2- 吡 
咯 甲酸 ,也 是 由 于 同样 的 原因 。 


4， 原 位 取代 
在 亲 电 取代 反应 中 , 亲 电 试剂 取代 茶 环 上 原 有 取代 基 称 为 原 位 取代 。 例 如: 


CH, CH; 


H;O' 
— + H, SO, 
CH; CH; 
H 


SO; H 


共 环 上 原 有 取代 基 被 取代 的 难 易 ,取决 于 离 去 基 团 带 有 正 电 荷 的 稳定 性 或 形成 产物 的 难 易 
程度 。 如 叔 丁 基 上 比 甲 基 容 易 带 有 正 电荷 , 且 叔 丁 基 正 离子 容易 转变 成 异 丁 烯 ,而 甲 基 正 离子 则 不 
能 ,所 以 上 板 丁 基 可 被 甲 基 取 代 ; 上 例 中 磺 酸 基 被 H 取代 ,是 由 于 生成 的 物质 空间 位 阻 小 而 稳定 。 

最 常见 的 能 发 生 原 位 取代 的 反应 ,还 有 芳香 族 省 化 物 和 碘 化 物 的 硝化 反应 以 及 叔 丁 基 某 的 
网 化 反应 等 ,Cl 不易 以 CL 存在 , 故 不 易 离 去 。 实 验 结果 表明 ,在 原 位 取代 中 , 离 去 基 团 的 离 去 
能 力 由 大 到 小 的 次 序 是 : 


H+ >It >Brt >NO 之 Cl 


亲 电 取代 虽然 可 以 在 烷 基 取代 的 位 置 上 进行 ,但 烷 基 通常 是 难 离 去 的 基 团 , 不 易 离 去 。 例 
如 ,在 对 二 甲 难 的 硝化 反应 中 ,虽然 NO: 进入 了 甲 基 所 连接 的 碳 原子 上 ,但 甲 基 未 被 取代 ,而 是 
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发 生 了 亲 电 重 排 , 重 排 后 提供 了 一 个 氢 原 子 作为 离 去 基 团 ,同时 得 到 正常 的 取代 产物 。 


O 
0S P P `£ 
11.2.3 取代 基 效 应 的 定量 关系 


葵 环 上 原 有 取代 基 对 于 其 他 基 团 进入 茶 环 上 的 位 置 所 产生 的 影响 , 称 为 取代 基 效 应 。 这 种 
效应 通常 是 很 大 的 , 它 包括 空间 效应 和 电子 效应 。 人 们 对 于 分 子 结构 与 化 学 活性 之 间 的 关系 研 
究 得 比较 深入 ,发 现 了 其 中 的 一 些 定量 关系 。 


1. 分 速率 因数 


分 速率 因数 (partial rate factors) 是 一 种 定量 表示 定位 效应 的 方法 , 它 是 一 一 取代 茶 进 行 再 取 
代 时 ,在 其 中 一 个 位 置 进行 取代 的 速率 与 葵 进 行 取 代 的 速率 之 比 。 

为 了 计算 分 速率 因数 。 首 先 需 要 测定 一 取代 蔡 进 行 再 取代 时 的 总 速率 常数 ,以 及 测定 芋 在 
同样 条 件 下 进行 取代 时 的 总 速率 常数 。 测 定 方法 ,可 以 在 类 似 的 条 件 下 分 别 进行 ,也 可 以 采用 竟 
争 方法 进行 。 将 一 取代 茶 (PhZ) 和 茶 (PhH) 的 等 物质 的 量 的 混合 物 在 同一 均 相 溶液 中 与 不 足 量 
的 亲 电 试剂 反应 ,从 而 得 到 kenz /Rpon 的 比值 ,因为 亲 电 试剂 是 不 足 量 的 ,所 以 产量 的 比例 反映 了 
一 取代 茶 (Ph2Z) 和 茶 (PhH) 的 反应 速率 常数 比 。 再 分 析 从 一 取代 茶 所 获得 的 邻 . 间 和 对 位 二 取 
代 产 物 的 相对 含量 , 即 异 构 体 的 分 布 ( 通 过 HPLC 分 析 ) ,此 数值 可 用 得 到 的 总 取代 产物 的 百 分 
比 表示 。 根 据 上 述 的 实验 结果 和 分 速率 因数 的 定义 可 计算 出 分 速率 因数 ,计算 方法 如 下 ， 

由 实验 测 得 的 一 取代 茶 和 蔡 的 反应 速率 常数 比 是 对 整个 分 子 而 言 , 且 以 莱 的 反应 速率 为 1, 
茶 有 6 个 可 被 取代 的 位 置 ,一 取代 葵 有 5 个 可 取代 的 位 置 ,其 中 2 个 邻 位 ,2 个 间 位 和 1 个 对 位 ， 
根据 定义 分 速率 因数 分 别 为 
kphz /2 、 we 
kon /6 100 


Rehz/1 、 wp 
kphyu/6 100 


f= 


f, = 


— 5 
” Ea /6 100 


式 中 ,f。、fm、f 分 别 代表 邻 . 间 、 对 位 上 的 分 速率 因数 ;kpon ,kmz 分 别 代表 共和 取代 苯 的 反应 速 
率 常数 ;5w, ,w ,ws 分 别 代 表 取 代 茶 邻 . 间 、 对 产物 的 质量 分 数 。 
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取代 茶 每 一 个 位 置 上 分 速率 因数 的 确定 ,都 是 以 葵 的 6 个 位 置 的 一 个 为 单位 (Ca 三 1) 比 较 
而 得 ,因此 分 速率 因数 是 衡量 取代 茶 的 某 个 可 被 取代 位 置 的 反应 性 的 数值 。 当 取代 茶 某 一 位 置 
的 分 速率 因数 大 于 1 时 ,说 明 该 位 置 的 活性 大 于 葵 , 当 取 代 葵 某 一 位 置 的 分 速率 因数 小 于 1 时 ， 
说 明 该 位 置 的 活性 小 于 葵 。 例 如 , 甲 茶 硝化 时 ,其 分 速率 因数 均 大 于 1, 说 明 甲 基 活 化 了 葵 环 的 
所 有 位 置 ,尤其 是 邻 位 和 对 位 。 又 如 ,毛茶 硝化 时 , 苯 环 上 所 有 位 置 的 分 速率 因数 都 小 于 1, 且 间 
位 更 小 ,说 明 氯 原子 钝 化 葵 环 上 所 有 位 置 ,尤其 是 间 位 。 然 而 并 非 所 有 的 反应 葵 环 上 各 位 置 的 分 
速率 因数 都 大 于 或 小 于 1。 例如 , 葵 甲 醚 化 合 物 葵 环 上 的 氢 被 重 氢 取 代 的 反应 , 刻 Mf KT 1, 
fm 小 于 1。 因 为 邻 位 和 对 位 通过 共 思 效 应 被 甲 氧 基 活 化 , 间 位 则 因 氧 原子 的 吸 电子 诱 导 效 应 而 
钝 化 。 他 们 进行 上 述 反 应 的 分 速率 因数 如 下 : 


3Ë tB R 

由 以 上 看 出 ,分 速率 因数 的 使 用 ,对 于 定位 效应 能 给 出 更 为 精确 的 表示 ,同时 ,对 于 不 同 的 反 
应 物 进行 相同 的 反应 ,分 速率 因数 的 值 不 同 。 它 说 明 不 同 的 反应 物 对 同一 试剂 的 选择 性 不 同 ,这 
种 选择 性 称 为 反应 选择 性 。 它 表明 苯 环 上 原 有 取代 基 对 某 一 种 亲 电 试 剂 使 茶 环 活化 或 钝 化 的 程 
度 。 反 应 物 的 选择 性 高 时 ,通常 间 位 和 对 位 的 产 率 相差 比较 大 。 反 之 ,反应 物 的 选择 性 差 时 ,其 
间 位 和 对 位 的 产 率 差 值 比较 小 。 

另外 ,同一 反应 物 与 不 同 的 亲 电 试剂 进行 反应 时 ,分 速率 因数 也 不 相同 。 例 如 ,甲苯 在 硝化 、 
氢化 、 澳 化 反应 中 ,它们 的 分 速率 因数 如 下 : 


这 一 现象 说 明 同 一 反应 物 对 于 不 同 试剂 来 说 , 邻 . 间 、 对 三 个 位 置 的 相对 反应 速率 不 同 , 即 选 
择 性 不 同 , 这 种 选择 性 称 为 位 置 选择 性 。 通 常 位 置 选择 性 和 反应 物 选择 性 是 不 可 分 割 的 。 总 之 ， 
选择 性 既 决 定 于 环 上 原 有 取代 基 , 也 决定 于 亲 电 试剂 。 表 11-1 列 出 了 甲苯 进行 取代 反应 的 分 
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速率 因数 。 
表 11-1 甲苯 进行 取代 反应 的 分 速率 因数 * 
分 速率 因素 

BiR 8 fo fm f 
硝化 反应 
(HNO; -CH,COOH) 38. 9 1.3 45.7 
B Ú w 
(C],—CH; COOH) 617 5 820 
(Br, —CH,COOH) 600 5.5 2420 
质子 交换 反应 
(H:O~H;SO,) 83 1.9 83 
(H: O-H: S0, -CF, COOH) 330 7.2 313 
酰基 化 反应 
(PhCOCI- AlCl;— Cs Hs NO, ) 32.6 5 831 
(CH:3COCI- AlCl;~CICH;, CH; CD 4.5 4. 8 749 
烷 基 化 反应 
(CH: Br 一 GaBry ) 9.5 1.7 11.8 
(CH; ): CHBr—GaBr, 1.5 1. 4 5.0 
(PhCH, CIl- AlCl: ) 4.2 0.4 10 


* 此 表 摘 自 Carey F A,Sundberg R J. Advanced Organic Chemistry. 4 —th Edition. New York ,2000:564 。 


2. 反应 活性 与 选择 性 


有 反应 活性 与 选择 性 和 过 渡 态 在 反应 进程 中 出 现 的 早晚 有 关 。 当 亲 电 试剂 的 活性 足够 大 时 ， 
每 次 碰撞 都 是 有 效 碰 撞 , 导 致 取 代 反 应 发 生 , 亲 电 试 剂 几乎 没有 选择 性 ,分 速率 因数 服从 统计 规 
律 。 这 可 以 从 反应 进程 中 过 渡 态 出 现 的 位 置 看 出 ,由 于 活性 较 大 的 亲 电 试剂 容易 与 反应 物 作用 ， 
所 需 活化 能 较 小 ,过渡 态 出 现 较 早 , 如 图 11-10 所 示 。 


反应 进程 


图 11-10 反应 过 渡 态 
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从 图 11-10 可 以 看 出 ,oa 络 合 物 在 能 量 上 与 反应 物 接 近 , 故 结构 也 接近 。 即 由 于 o 络 合 物 出 
现 较 早 , 亲 电 试剂 与 反应 物 未 完全 形成 新 键 , 正 电荷 在 茶 环 上 是 弱 的 , 故 原 有 取代 基 对 正 电 和 荷 的 
分 散 所 起 的 作用 较 小 ,因此 反应 主要 依赖 于 亲 电 试剂 的 活性 ,而 受 反 应 物 茜 环 上 原 有 取代 基 的 影 
啊 较 小 , 即 反应 主要 受 控 于 动力 学 因素 。 

当 杂 电 试 剂 的 活性 较 小 时 ,每 次 碰撞 不 全 是 有 效 碰撞 ,反应 主要 决定 于 一 取代 茶 中 取代 基 的 
电子 效应 对 邻 , 间 和 对 位 与 亲 电 试剂 键 合 的 相对 能 力 。 这 也 可 以 从 反应 进程 中 过 渡 态 出 现 的 位 
置 看 出 ,由 于 活性 较 小 的 亲 电 试剂 不 易 与 反应 物 作 用 ,所 需 活化 能 较 大 ,过 渡 态 出 现 较 晚 ,如 图 
11—11 所 示 。 


反应 进程 


11-11 反应 过 渡 态 


从 图 11-11 可 以 看 出 ,c 络 合 物 在 能 量 上 与 反应 物 相差 较 大 (与 图 11-9 相 比 ), 故 结构 上 相 
ZERK, 此 时 亲 电 试剂 与 茶 环 生成 的 c 络 合 物 有 新 键 形成 , 苯 环 上 出 现 了 真正 的 正 电荷 ,因此 
取代 基 将 对 正 电荷 产生 较 大 的 影响 。 由 于 亲 电 试剂 进攻 环 上 的 位 置 不 同 ,取代 基 对 正 电荷 的 分 
散 程度 不 同 , 即 过 渡 态 的 稳定 性 不 同 , 因 此 选择 性 不 同 ,分 速率 因数 的 相对 值 将 出 现 较 大 的 差别 。 

值得 注意 的 是 ,相对 选择 性 最 好 是 对 比 f. 和 f,, 因 为 f, 除 受 电子 效应 影响 外 ,还 受 取 代 基 
和 进攻 试剂 的 立体 效应 影响 。 

已 知 一 取代 某 的 分 速率 因数 之 后 ,可 以 预测 多 取代 基 进 行 反 应 时 所 得 蜡 构 体 的 比例 。 已 知 
甲 莱 相 对 于 茶 的 乙醚 化 反应 的 分 速率 因数 后 ,可 计算 出 间 二 甲 茶 相对 于 芋 的 乙醚 化 反应 的 分 速 
率 因 数 。 在 计算 每 一 个 位 置 的 分 速率 因数 时 ,两 个 甲 基 对 该 位 置 的 作用 ,被 看 成 是 相当 于 甲 茶 中 
两 个 甲 基 作 用 的 加 合 。 由 于 两 个 分 速率 因数 之 和 被 认为 是 活化 能 的 加 合 , 所 以 : 


AE=AE,+ AE, 
式 中 ,AE 代表 间 二 甲 茶 中 的 四 个 位 置 的 活化 能 , AE, CRPE RE, AE, RAREN 
位 的 活化 能 。 活 化 能 与 反应 速率 常数 的 对 数 有 关 , 根 据 Arrhenius 公式 得 : 
RTIn#= RTInk, RTInk, 
Inf=I]nf,.+I]nf,=1n/f, f, 
f= ffe 
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故 二 甲 茶 每 一 位 置 上 的 分 速率 因数 等 于 甲 茱 中 两 个 甲 基 相 对 位 置 的 分 速率 因数 的 乘积 。 根 据 甲 
苯 乙 酰 化 反应 的 分 速率 因数 , 求 出 间 二 甲苯 相对 于 苯 的 乙酰 化 反应 的 分 速率 因数 如 下 : 
CH; CH, 
4.5 20. 25 = 4.5 X 4. 5 


4.8 4. 8 X 4.8 = 22. 04 CH, 


3370. 5 = 4. 5 X 749 


通过 分 速率 因数 也 可 以 计算 出 各 位 置 所 生成 的 产物 百分数 , 且 与 实验 结果 比较 吻合 ,如 表 
11 一 2 所 示 。 
表 11-2 间 二 甲 茱 乙 获 化 产物 异 构 体 分 布 


异 构 体 分 布 /% 
(计算 值 ) (测定 值 ) 
2 0. 30 0 
4 99. 36 97.5 
5 0. 34 2.5 


值得 注意 的 是 ,在 很 多 情况 下 ,多 取代 苯 中 的 取代 基 对 某 位 置 的 作用 ,并 不 是 各 个 取代 基 单 
独 作用 的 简单 吻合 。 例 如 ,1,2,3 一 三 取代 茶 进行 反应 时 ,利用 上 述 方法 可 以 预言 将 生成 35% 的 
5 位 取代 物 和 65%% 的 4 位 取代 物 。 但 乙酰 化 反应 的 结果 , 却 生 成 ?79% 的 5 位 取代 物 和 21% 的 4 
位 取代 物 。 


11.3 稠 环 芳烃 的 亲 电 取代 反应 


11.3.1 蔡 的 亲 电 取代 反应 
蔡 可 以 进行 商 化 硝化、 磺 化 等 亲 电 取 代 反 应 。 蔡 的 a 位 活性 比 8 位 大 。 所 以 取代 反应 一 般 
得 到 a 一 取代 物 。 亲 电 取 代 反 应 中 , 茜 的 a 位 活性 大 于 8B 位 ,一般 可 以 用 中 间 体 碳 正 离子 的 稳定 


性 及 其 形成 过 渡 态 时 的 活化 能 高 低 来 解释 。 
当 芋 的 a 位 被 取代 时 ,中 间 体 碳 正 离子 的 结构 用 下 列 共振 结构 形式 来 表示 : 


H Y H Y H Y H Y H Y 
Ç -aA — CS -Co - 
8 位 被 取代 时 ,中 间 体 碳 正 离 子 的 结构 式 表示 如 下 ， 


>. H H H n H H 
CS — CIN OF — OO 
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在 a 位 取代 的 共振 结构 式 中 ,第 一 ,第 二 两 个 共振 结构 式 中 保持 了 一 定 的 葵 环 结构 ,它们 的 
能 量 比较 低 ,在 共振 杂 化 体 中 的 贡献 比较 大 。 在 8 位 取代 的 共振 结构 中 ,只 有 第 一 个 的 结构 保持 
了 葵 环 的 结构 , 它 的 能 量 低 ,贡献 大 。 其 余 四 个 共振 结构 的 能 量 都 比较 高 ,8 位 取代 的 中 间 体 碳 
正 离子 在 形成 过 渡 态 时 活化 能 也 高 。 因 此 蔡 的 取代 一 般 发 生 在 a 位 。 


1， 取 代 反 应 


蔡 与 茶 相 近 , 可 以 进行 四 大 亲 电 取代 反应 。 
(1) 商 代 反应 ”在 Fe 或 FeCl, 存在 下 ,将 Cl 通信 蓉 的 葵 溶 液 中 ,主要 得 到 a MZ, 


Fe, Cs He 


Cl 


c 一 毛茶 为 无 色 液 体 ,沸点 259 *C , n[ EA Ë Wb A ARAA. Wk í T Ea Ra SiO, 
上 是 近年 来 开发 的 一 种 新 的 氧化剂 ,与 芳烃 的 反应 条 件 温 和 ,转化 率 高 ,选择 性 好 。 例 如 


Cl 


(2) 磺 化 反应 ” 蔡 在 较 低 温度 60 仿 磺 化 时 ,主要 生成 a 一 茜 磺 酸 ; 在 较 高 温度 (160 CORE 
时 ,主要 生成 6-- 茜 磺 酸 。a 一 蔡 磺 酸 与 硫酸 共 热 到 160 ‘CC 时 ,也 变 成 8- 蔡 磺 酸 : 
SO; 


H 
60 C 
QU +w 
+ H,SO, hisse 
165 C 
O sen tO 


因为 磺 基 易 被 其 他 基 团 取代 , 故 高 温 制 得 的 8- 蔡 磺 酸 是 制备 某 些 8- 取 代 蔡 的 中 间 产 物 。 例 如 ， 
8B- 蔡 磺 酸 的 碱 熔 制 备 8 一 禁 酚 : 


O SOH NaOH © SO,Na NaOH ONa H+ OH 
—>300 C 


(3) 酰基 化 反应 ” 蔡 的 酰基 化 反应 产物 与 反应 温度 和 溶剂 的 极 性 有 关 。 低 温和 非 极 性 溶剂 
中 (如 CS;) 主 要 生成 -取代 产物 ,而 在 高 温 及 极 性 溶剂 中 (如 硝 基 苯 ) 主要 生成 一 取代 产物 : | 
COCH, 


COCH; 
CXD + 


75% 25% 
CH, COC]1, AlCl 


COCH: 
— 25 C , Cs H; NO? 


90 1⁄4 


CHs,COCI, AlCl; 
一 15 C , CS; 


276 第 118 亲 电 取代 反应 


这 是 因为 在 非 极 性 溶剂 中 , 醚 基 碳 正 离子 与 溶剂 化 物 的 体积 较 大 ,温度 较 高 时 进入 8 位 ;但 在 非 
极 性 溶剂 中 则 进入 活 浚 的 a 位 。 

(4) 毛 甲 基 化 反应 ”在 无 水 氯 化 锌 的 催化 下 , 蔡 与 甲醛 及 浓 盐 酸 反应 时 ,主要 产物 是 < 一 毛 
H 3628, 


CH:Cl 
ZnCl; 
ao- APER 


77% 


cx- 人 毛 甲 基 蔡 分 子 中 的 一 CHs:Cl E, C H;CH,C] 4F+-rh#j—CH;,CI 基 一 样 ,容易 转化 成 为 
CHOH 等 基 团 。 因 此 ,a- 握 甲 基 蔡 的 « 系列 衍生 物 在 合成 中 有 着 重要 的 地 位 。 
(S) 硝化 反应 ” 蒙 的 硝化 反应 可 用 浓 H,SO,/HNO,; 完成 ,主要 产物 是 a— MEE, 


NO, 
2. 亲 电 取代 反应 规律 


当 一 取代 蔡 再 进行 亲 电 取 代 反 应 时 ,新 的 基 团 既 可 进入 已 有 取代 基 的 环 上 ( 同 环 取代 ) ,也 可 
进入 到 另 一 个 环 上 ( 蜡 环 取代 ) 。 另 外 ,与 一 取代 节 相 比 ,一 取代 莹 将 有 七 个 不 同 的 位 置 可 被 进 一 
步 取 代 , 所 以 ,一 取代 蔡 的 取代 基 的 定位 效应 比 一 取代 葵 复 杂 得 多 。 根 据 实 验 结果 ,可 归纳 出 以 
下 几 条 规则 : 

(1) 蒙 环 上 原 有 的 取代 基 为 活化 茶 环 的 邻 对 位 定位 基 如果 原 有 取代 基 处 于 1 位 (a 位 ), 则 
新 引入 的 基 团 主要 进入 到 辣 环 的 4 位 。 例 如 . 


CH; CH; 


ClSOs H/CCI, 
0 C 


SO; H 
88% 
OCH, OCH, OCH; 


H NO; ,CH.COOH NO, 
—— > + L 
NO; 


85% 14% 
如 果 原 有 的 取代 基 在 2 位 (6 位 ), 则 新 引 人 的 基 团 主要 进入 到 同 环 1 位。 例如. 
NO; 


CIO en NaNO: , H; SO, x 


90% 
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NO, 
CH, HNOs ,CHaCOOH CH, 
80 C 
70% —80% 
NO, 
CTT HNO; , CH, COOH YO "eoo 
47%—49% ` 


(2) 蔡 环 上 原 有 取代 基 是 钝 化 共 环 的 间 位 定位 基 原 有 取代 基 无 论 是 在 蔡 环 的 位 (1 位 ) 
还 是 8 位 (2 位 ), 新 引进 的 基 团 主要 进入 到 异 环 的 5 位 或 8 位 。 例 如: 


SO, H SO; H 
SO; H 


72% 
NO, 
CLIT™ HNO; , Hz SO; oo + Ge NO; 
NO 
[XI HNO; SO, H 4 SO, H 
H: S0, 


在 一 取代 蔡 的 亲 电 取代 反应 中 ,影响 第 二 个 取代 基 进 入 蔡 环 的 位 置 的 因素 较 多 。 除 原 有 的 
取代 基 外 , 亲 电 试剂 .溶剂 和 温度 也 都 有 明显 的 影响 。 例 如 ,8- 蔡 甲 醚 在 进行 Friedel— Crafts Z, 
酰 化 反应 时 ,由 于 浒 剂 不 同 , 乙 酰基 进入 蔡 环 位 置 不 同 。 


COCH; 


OCH, CHCOOH 61% 
AiCls AIO oea. 
H,CC 


Ce Hs NO, | 


当 引 入 第 二 个 取代 基 的 体积 较 大 时 ,由 于 产生 的 立体 位 阻 较 大 ,第 二 个 取代 基 进 入 蔡 环 的 位 
置 出 现 一 些 特殊 情况 。 
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, CH: ~ AiCh H,C— © 

OOE ba, Lco PINO; [Y O cocu,cm ooon 
11.3.2 其 他 稠 环 芳烃 的 亲 电 取代 反应 


1. 荐 的 亲 电 取代 反应 
蕊 的 亲 电 取代 反应 主要 发 生 在 9,10 位 ,例如 : 


COOS cc 


2. 菲 的 亲 电 取代 反应 
菲 的 亲 电 取代 反应 也 主要 发 生 在 9,10 位 ,如 : 


O AL ys Ta 
3. 联 茶 类 亲 电 取代 反应 | 
可 将 荃 基 看 成 是 取代 基 , 主要 产物 是 对 位 。 如 对 位 被 取代 ,反应 发 生 在 邻 位 ; 


HNO; HNO; /H: 50, SO, 
— C 2 "o. 


者 两 个 环 上 连 有 不 同 基 团 , 按 第 一 类 定位 基 大 于 第 二 类 定位 基 ; 同 类 定位 基 第 一 类 定位 基 按 
又 弱 顺序 , 强 者 优先 ;第 二 类 定位 基 按 弱 强 顺序 ,弱者 优先 。 例 如 


HNO; _HNO;/H: SO, SO, 


H,C OH 


HNO, _ HNO; /H: S0, H; S0, 
b. 
NC NC 
HNO; /H, SO, 
(VA) -ao Cy O 
NO, NO, 


HNO; / H: SO, 
OOU TE (> < 2 Ç 2 "o 
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11.4 其 他 芳香 烃 上 的 条 电 取 代 反 应 


11.4.1 金属 茂 类 化 合 物 的 亲 电 取代 反应 


金属 茂 类 化 合 物 有 很 好 的 芳香 性 , 易 发 生 闲 电 取 代 反 应 ,如 二 茂 铁 类 物质 : 


ç — — — ç 


11.4.2 轮 烯 类 芳烃 的 亲 电 取代 反应 


最 典型 的 轮 烯 是 黄 , 它 可 以 进行 亲 电 取代 反应 ,也 可 以 进行 亲 核 取代 反应 。 亲 核 取代 反应 发 
生 在 七 元 环 上 , 亲 电 取代 反应 发 生 在 五 元 环 上 : 
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11.5 反应 实例 


11.5.1 和 氛 和 和 气 作 为 亲 电 试剂 


芳烃 在 HCL 和 DO 中 ,于 200~300 很 容易 发 生气 代 反 应 , 茜 酚 在 D, O 中 加 热 , 可 使 邻 对 
位 的 H 发 生气 代 反 应 。 使 用 RAC 为 催化 剂 ,在 TO 中 可 得 到 和 气 代 茶 。 


D;O/ HO 
200 T 
DO O 
TRAICI 


11.5.2 氮 作 为 亲 电 试剂 


1. 硝化 反应 


无 论 是 易 硝 化 的 还 是 难 硝化 的 芳烃 ,一 般 均 可 用 混 酸 硝化 。 对 于 特别 活泼 的 芳烃 ,如 酚 和 用 
类 ,可 只 用 HNO, 硝化 ,如 使 用 混 酸 硝 化 ,反应 太 剧烈 。 如 需 在 无 水 条 件 下 反应 ,可 在 PO 存在 
下 ,使 用 N;O;/CCl 进行 。 另 外 ,使 用 CH, COONO:-CH; COOH 进行 硝化 ,可 以 得 到 高 产 率 的 


产物 。 
e HNO; /H; SO, [了 NO: 


混 酸 中 的 硝酸 作为 碱 , 从 酸性 的 硫酸 中 接受 一 个 质子 ,形成 质子 化 的 确 酸 ,后 者 分 解 成 硝 栈 
正 离子 : 
H,S0, + HO—NO, — H,ONO, + HSO, 
H,ONO,— NO? + H:O 
H,SO, + H:O — HsO + HSOr 
2H,SO, + HO—NO; — NOJ + H,O+ 2HSO; 


凝固 点 降 低 和 光谱 分 析 已 经 证 实 , 在 混 酸 中 存在 着 上 述 平衡 。 硝 化 反应 是 由 硝 酰 正 离子 的 
进攻 引起 的 。 
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H 
e + NOF @ 
H 
“So, + Hso; L (J "° + HRH,SO, 


烷 基 茶 进 行 硝化 反应 比 芋 容易 ,主要 生成 邻 位 及 对 位 硝 基 烷 基 葵 。 例 如 


CH, CH, CH; 
NO; 
w% H;SO, 
© t HNO pye Cr E ° 
NO, 


H TA AE BB ,造成 了 污染 环境 。 负 和 载 型 硝化 剂 如 硝酸 铀 负载 到 酸性 白土 上 , 称 为 黏土 
铜 试剂 的 开发 已 取得 一 定 成 果 。 用 N; O; 作为 硝化 剂 也 有 着 美好 的 前 景 。 


2. 亚 硝化 反应 


因为 亚 硝 基 活 性 较 小 ,只 有 硝 基 活 性 的 10 ,只 有 活性 较 大 的 芳烃 ,如 茉 酚 或 N,N- 二 烷 
基 葵 胺 可 以 发 生 亚 硝化 反应 。 


OH 


OH OH 
NO 
© NaNO; / H: SO oa -Q 
NO | 


N(CH; )， N(CH;)>; 


NaNO: / H, SO, 
— 


NO 


3. 重 氮 偶 联 反应 


因为 重 氮 基 是 一 个 弱 的 亲 电 试剂 ,活性 较 大 的 芳烃 ,如 蔡 酚 或 茶 胺 可 以 发 生 偶 联 反应 。pH 
对 反应 有 较 大 影响 ,苯胺 进行 偶 联 反应 需 在 弱酸 性 介质 中 进行 。 若 pH 太 低 ,氨基 的 活性 下 降 ， 
反应 不 能 发 生 。 葵 酚 进 行 偶 联 反应 需 在 弱 硕 性 介质 中 进行 ,以 使 苯酚 产生 更 多 的 酚 氧 离子 ,增加 
RERE. ApH 太 高 , 重 气 盐 转 化 成 羟基 重 氮 盐 , 活 性 下 降 , 反 应 不 能 发 生 。 


ms Cl- NaOH (J N on 


葵 环 上 带 有 吸 电 子 基 的 重 氮 盐 活性 较 高 不 稳定 ,必须 在 强酸 介质 中 与 胺 类 物质 偶 联 ,也 可 以 
与 活性 较 低 的 非 胺 类 , 非 酚 类 发 生 偶 联 反应 。 例 如 
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CN OCH, 
PH 一 
(asss Cr + ven CH; OCOCH;): 一 一 一 一 
NO; H,CHN 
CN OCH; 
B N—N N(CH; CH;: OCOCH,; ); 
NO, H,CHN 
CN H,C CN H,C 
pH=0 
a am CL + C yes m ($ =a CH; 
NO; H,C NO; H,C 
CN CN 
pH=0 
NO; NO; 


4. HEAR 
在 AlCl 存在 下 , 羟 胺 磺 酸 酯 与 茶 反 应 ,可 以 得 到 苯胺 ,但 收 率 较 低 。 


AICI 
© + H; N—0—S0, H 一 一 em 


在 浓 硫酸 存在 下 ,使 用 RN 一 Cl 与 茶 反 应 ,可 以 得 到 50% 一 90%% 的 取代 芳 胺 。 


在 AlCl FET, PÆ NC 反应 ,得 到 间 甲 苯胺 氯 代 物 。 


NCH + AICI, — Cl+t 十 [ AIC1, --- NCl: J 
CH, 


CH, CH, 
AlCl ---NCj | 一 
Ô + Cl+ 一 > ° [AIC NCL] 。 + Alcl 
+ 
Cl H 


NCI: 
Cl 


ua 
CH, CH; 
UO 
NH, NCI; 
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在 多 聚 磷酸 (PPA) 存 在 下 ,过 量 的 羟 膨 酸 与 芋 反 应 ,可 得 到 较 好 收 率 的 酰 化 芋 胺 、。 


PPA NHCOR 
十 ka saus 
O 


11.5.3 硫 作 为 亲 电 试剂 


1， 磺 化 反应 
磺 化 反应 是 常见 的 素 电 取代 反应 ,常用 的 磺 化 剂 有 : 浓 H;SO,、ClSO;H.、 H,SO, 、SO:、 


SO; 等 。 
e H;SO, (U 


容易 发 生 磺 化 反应 ,生成 邻 . 对 位 取代 物 。 例 如 : 


CH; H, C CH, 
A H; SO, ° es H 
一 ”一 一 和 十 
HO, S 


与 讽 化 和 硝化 反应 不 同 , 磺 化 反应 是 一 个 可 逆反 应 。 


S50, H 
e + H; SO, (98%) — e + H. O 


Hš Tk, u BJ y AE 38 HT SS WS k, 2 u B 18 , 若 用 发 烟 硫酸 磺 化 ， 在 室温 下 即 可 进行 , 故 认 
为 磺 化 试剂 很 可 能 是 三 氧化 硫 ( 也 有 人 认为 是 - SO: H) ,在 硫酸 中 也 可 能 产生 三 氧化 硫 : 


ay 
t 
> 


+ 


三 氧化 硫 因 为 极 化 使 硫 显 正 电 性 ,通过 硫 进 攻 葵 环 。 在 浓 硫 酸 中 , 磺 化 反应 历程 可 能 如 下 : 


Ó 


ofp! O 
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SO,H 
e + H,O 


用 硫酸 磺 化 ,产生 大 量 废 酸 , 消 耗 大 量 的 水 ,对 环境 造成 污染 , 故 现 已 逐渐 被 三 氧化 硫 取 代 。 
用 三 氧化 硫 作 磺 化 剂 ,其 优点 是 反应 快 , 磺 化 效率 高 ,废物 少 。 一 般 有 四 种 工艺 :气态 三 氧化 硫 
法 .液态 三 氧化 硫 法 .溶剂 三 氧化 硫 法 及 三 氧化 硫 络 合 物 法 。 实 验 室 使 用 的 SO, 可 用 发 烟 硫酸 
蒸 馆 法 得 到 (小 心 )! 

硫化 反应 是 可 闭 反 应 ,利用 该 反应 可 分 离 .纯化 芳烃 。 例 如 ,工业 上 分 离 二 甲苯 的 混合 物 正 
是 利用 邻 \. 间 、 对 二 甲 茶 的 活性 不 同 将 间 二 甲 芋 分 离 出 来 的 。 因 为 在 室温 下 , 间 二 甲 茶 的 活性 高 
于 邻 位 及 对 位 ,生成 的 磺 化 物 溶 于 酸 中 , 邻 位 及 对 位 二 甲 某 反 应 较 少 ,经 水 解 后 ,可 得 到 较 纯 的 间 


SO; 


+ 
+ HO 


— 2, 
cr a o = . Or © 
SO, H 
(asane 
SO; H 
2. MERE 


f FH SCRES R 15 25 2 w ,4R 2 5 48 3| 2E pa Sk S 。 


CISO; H [了 了 SO; Cl 
o SO, H 
O tason — í + HCI 


SO, Cl 


SOH 


向 内 加 入 SOC], 或 SO:Cl ,可 使 产 率 提 高 ,原因 如 下 ; 


其 反应 历程 为 
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SO; H | SO, Cl 


OO SOCI; we 十 SO; 十 HCIÀ 


SO, Cl 


I SO; H 
SO, Cl 
[一 -Ô =e, A + CISO; H 


用 碱 处 理 SCl ,可 得 到 茶 硫 酚 盐 。 例 如 : 
NH 
_SzCl 
-NaOH 
4. 硫 握 化 反应 


用 (SCN)， 处 理 茶 胺 或 莱 酚 ,可 直接 得 到 硫 氰 酸 茶 醋 。 例 如 : 


NH, NH; 


© (SCN): ° 


SCN 


3. Herz 反应 


11.5.4 元 素 作 为 亲 电 试剂 ( 氯 代 和 澳 代 反应 ) 


不 同 的 次 素 与 华发 生 取 代 反 应 的 活泼 顺序 是 : 气 汪 氧 沁 省 二 碘 。 其 中 气 化 反应 很 猛烈 ; 碘 化 

应 不 仅 较 慢 , 同 时 生成 的 碘 化 氨 是 一 个 还 原 剂 ,使 反应 成 为 可 道 反应, 且 以 递 反应 为 主 , 因 此 气 
化 物 和 碘 化 物 通 常 不 用 此 法 制备 。 

共 与 碘 的 反应 ,需要 在 氧化 剂 ( 如 HNO;) 存 在 下 进行 ,氧化 剂 的 作用 是 产生 碘 正 离子 : 


—2e7 


L 217 
四 一 Cr 


在 较 强 烈 的 条 件 下 , 亢 素 可 继续 与 卤 葵 作用 生成 二 卤 茉 ,其 中 主要 生成 邻 位 和 对 位 取代 物 : 


Cl | Cl 
Ora (O° 
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协 代 反应 的 历程 :无 催化 剂 存在 时 , 莱 与 省 或 氧 并 不 发 生 反应 ,因此 芋 不 能 使 省 的 四 氮 化 矿 
溶液 褪色 ,然而 在 催化 剂 如 FeXs 存在 下 , 则 生成 溴 葵 或 毛茶。 催化 剂 ( 如 Alcl, ) 的 作用 是 首先 
与 卤素 (Cl ) 生 成 配合 物 ,产生 CH 离子 作为 亲 电 试剂 进攻 苯 环 ,形成 络 合 物 和 AC 离子 。 
最 后 oa 络 合 物 失去 一 个 质子 生成 握 茶 。 与 此 同时 ,从 o 络 合 物 中 分 解 出 来 的 质子 与 AC 作用 ， 
生成 HCI 并 使 催化 剂 AlCl, 再 生 。 


Cl + AlCl —— Cl AlCl — Cl + AIC 


H 
, 慢 
e 1 Ea 
H E 
_ Cl 
Efa + AlCl OD + AlCl 


最 近 国 内 开发 了 一 种 氯 化 精 馆 工 艺 , 边 毛 化 边 分 离 ,将 普通 精 饮 塔 的 精 馆 段 作 氢化 反应 器 ， 
将 提 馅 段 作 分 离 器 ,一 氯 代 选 择 性 在 98% 以 上 。 采 用 该 工艺 不 用 洗涤 ,无 废水 排放 ,接近 绿色 化 
学 工艺 。 

F, 不 可 直接 与 茶 反 应 (反应 太 剧烈 ) ,使 用 XeF, 可 得 到 低 收 率 的 氰 莱 。 


11.5.5 碳 作为 亲 电 试剂 


1. 烷 基 化 反应 


在 无 水 三 氯 化 铝 等 催化 剂 的 作用 下 ,芳烃 与 卤 代 烷 或 酰 卤 等 作用 , 环 上 的 氢 原 子 被 烷 基 和 了 栈 
基 取 代 的 反应 分 别 叫做 烷 基 化 反应 和 酰基 化 反应 。 卤 代 烃 .烯烃 、 醇 、 醚 、. 醛 、 酮 等 可 用 作 烷 基 化 
试剂 , 酸 、 酰 讽 、 酸 本 等 作 酰 基 化 试剂 。 这 两 种 反应 是 法 国有 机 化 学 家 Friedel 和 美国 化 学 家 
Crafts 两 人 共同 发 现 的 ,统称 Friedel-Crafts 反应 ,简称 傅 氏 反应 。 

烷 基 化 反应 是 在 芳 环 上 引入 烷 基 的 重要 方法 ,应 用 较 广 ,如 乙 莱 、 异 丙 茶 和 十 二 烷 基 茶 等 的 
合成 。 在 无 水 AlCl 存在 下 , 蔡 与 澳 乙 烷 反应 生产 乙 莱 ， 


AICI f 
e + CH,CH,Br — > emo + HBr 


生成 的 烷 基 苯 再 进行 烷 基 化 反应 比 苯 更 容易 。 因 此 , 烷 基 化 反应 需要 过 量 的 葵 才 能 得 到 一 烷 基 
化 产物 ,否则 产生 多 烷 基 苯 的 混合 物 。 

烷 基 化 反应 是 合成 烷 基 葵 的 重要 方法 。 在 合成 反应 中 , 烷 基 化 试剂 含 三 个 或 三 个 以 上 碳 原 
子 时 , 烷 基 容易 发 生 异 构 化 反应 。 例 如 : 


AICI i 
e + CHICH CHCI — O CHCH): 十 CT en + HCI 


65% ~85% 15%⁄—35% 


由 于 在 烷 基 化 反应 中 ,进攻 的 亲 电 试剂 是 碳 正 离子 ,而 碳 正 离子 易 重 排 ， 所 以 主要 生成 异 构 
的 取代 葵 ,其 反应 历程 如 下 : 
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十 十 
H  CH(CH;): 


e + (CH;):CHt+ 一 一 ~ 


H  CH(CH;): CHCCH3 )， 


AlCl; 
CH,CH,CH,CI 


@ + AIG — + AlcL + HCI 


烷 基 化 反应 经 常 有 多 元 取代 物 生 成 ,例如 : 
CH, 


CHsCI CH, 
e AlCl; *0 *C 
CH; 
由 于 烧 基 化 反应 是 可 逆反 应 ,故常 常 伴随 着 歧化 反应 , 即 一 分 子 烷 基 茶 脱 烷 基 , 另 一 分 子 增 


加 烷 基 。 
Ò AlCl; se. Saa "O 


RBL EAAPP; — WW DL F 3 ut 3 E ET 
生 烷 基 化 反应 , 硝 基 苯 等 第 二 类 定位 基 取 代 苯 及 部 分 第 一 类 定位 基 取 代 苯 不 能 发 生 烷 基 化 反应 。 


例如 
IC 
(J "o + CH,CH,cI 个 > 不 反应 


利用 烯烃 \、 醇 为 绕 基 化 试剂 时 ,可 用 酸 作 催化 剂 ; 当 使 用 多 讽 化 物 为 烷 基 化 试剂 时 ,可 得 到 多 


莱 烷 烃 , 反 应 如 下 : 
CH(CH,); 
HZSM- 
e + CHCH CHC 一 全 O 


R 
H; PO 
e + ROH — — [了 + H,O 
H; PO; C Hs 
+ H,C=CH, — —, 


AlCl | 
e + CHCL — °, £ > CH + HCI 
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烷 基 化 反应 的 特点 是 :反应 可 道 ;活化 葵 , 容 易 生成 多 烷 基 蔡 ; 当 烷 基 大 于 三 个 碳 原 子 时 , 易 
发 生 烷 基 的 异 构 化 反应 ,其 主 产物 不 是 直 链 烷 基 取代 的 莱 ; 烷 基 化 试剂 可 用 贞 代 烃 、 醇 .烯烃 等 ， 
硝 基 葵 等 第 二 类 定位 基 取 代 葵 及 部 分 第 一 类 定位 基 取 代 苯 不 能 发 生 烷 基 化 反应 。 


2， 栈 基 化 反应 | 
在 Lewis RÆ TF , 3 j 8k pq 2 2 u; E hi 88. 22 8 BJ E yi . A AAEREN A Bk a 、 酸 
F. Ji; 


O 
i | 


AtiCl _ 
e + CH,—C—ÇCl -一 一 em CH: + HCl 


| 1 
— C] AICI 
(| (Q t Om 
AICI 
O + (CH,CO);O — > O + CHCOOH 


在 这 类 反应 中 AlCl 的 催化 作用 是 产生 酰基 正 离 子 。 例 如 : 


CHasCOCL 十 AlCl; —— CH;COT + AICI 


酰基 化 反应 是 一 个 十 分 有 用 的 反应 ,酰基 化 反应 不 能 生成 多 元 取代 产物 ,也 不 发 生 酰基 异 构 
现象 ,酰基 化 产物 为 芳 酮 ,如 果 用 酸 酬 为 酰基 化 试剂 ,还 生成 羧 酸 ,这 些 含有 酰基 的 产物 、 副 产物 
都 能 与 Lewis 酸 络 合 ,消耗 催化 剂 ,因此 ,酰基 化 反应 用 的 催化 剂 Lewis 酸 要 比 烷 基 化 反应 多 ,至 
少 是 酰基 化 试剂 的 2 倍 以 上 。 利 用 酰基 不 发 生 异 构 的 特点 , 先 合成 烷 基 芳 基 酮 ,再 还 原 痰 基 ,可 
制 取 长 链 正 构 烷 基 萃 。 与 烷 基 化 反应 相似 , 当 芳 环 上 有 硝 基 、 磺 基 等 强 吸 电子 取代 基 时 ,不 能 发 
生 酰 基 化 反应 。 


3. Scholl 反应 


Scholl 反应 也 称 为 Friedel-Crafts 芳 基 化 反应 。 两 个 芳 基 分 子 通 过 用 Lewis 酸 处 理发 生 偶 
联 ,该 反应 可 能 是 通过 芳 环 的 质子 化 过 程 。 例 如 . 


(42 22 


° 
OV bn A, YC 
中 O 


4. Gatterman — Koch 反应 


Æ CO— HCI(QR34 T HI 8k 8) 3 AlCl 存在 下 EIR E n[ šE H AE , ALR Gatterman— 
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Koch 反应 。 如 果 环 上 有 OH 、OR 以 及 第 二 类 定位 基 时 ,反应 不 能 进行 。 


AICI 
e + CO + HCl —— ms 


使 用 Za (CN),—- HCL 作为 甲 酰 化 试剂 ,也 可 以 向 葵 环 上 引 和 人 甲 酰基 ,该 反应 被 称 为 Gatter- 
man 反应 。 当 葵 环 上 有 OH 或 OR 基 时 ,反应 可 顺利 完成 。 


Zn(CN); CHO 
Dir 
与 甲 酰氯 相 比 , 甲 酰 氟 是 稳定 的 ,使 用 BF, 为 催化 剂 , 可 顺利 完成 甲 酰 化 反应 。 该 反应 适合 
A . 烷 基 葵 .于 葵 和 蔡 的 甲 酰 化 反应 。 


FCHO CHO 
BF, 
使 用 Cl, CHOCH,- AICIs 也 可 以 顺利 地 完成 甲 酰 化 反应 ,但 CI,CHOCH, 毒性 较 大 。 


Cl:-CHOCH; CHO 
BF; 


5. Reimer- Tieman 反应 


在 CHCh -NaOH RP, WK. tg BJ E #E H EAE N m EAER W o K Kit E, 
但 反应 比较 激烈 ,需要 严格 控制 反应 条 件 , 以 免 发 生 危 险 。 例 如 ， 


OH 
_ H 
NaOH_H:O H:O 


Ci 
⁄ Ñ _ CHC ` N 
D _ NaOH-HzO + WU 
| 
H 
6. Duff 反应 


使 用 活泼 的 芳香 化 合 物 和 乌 洛 托 品 反应 ,可 生成 茶 甲 醛 及 取代 物 ,但 收 率 较 小 ; 使 用 
F,CCOOH 作为 催化 剂 ,不 仅 可 以 提高 收 率 , 而 且 可 以 扩展 到 一 般 活性 的 芳烃 。 


OH OH 


H;C CH, H, C CH; 
F; CCOOH 
(CH) Ns 
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CH, CH; CH; 
CHO 
F,CCOOH " 
(CHz)e Na 
CHO 
50% 11% 


7. fV E SN 
使 用 COCI,- AICI, 试剂 nf f 32 38 Pt yy IEE PRE H R , 


COCI; COOH 
AlCl; 


RM CO, 在 碱 性 介质 中 反应 可 生成 水 杨 酸 ,该 反应 被 称 为 Kolbe —Schmitt 反应 。 
OH ONa OH 
CO; COONa H* COOH 
NaOH 
8. 羟 烷 基 化 反应 


在 浓 硫 酸 存在 下 ,利用 醋 酮 作 烷 基 化 试剂 ,可 在 芳 环 上 引入 卷 烷 基 。 


I 
H;SO —R' 
Op Oh 
OH 
其 反应 历程 是 : 
， HS0; | , 
R—C—R R L «—> R—C—R 
O OH* OH 


HE | 
十 _ D! _ Dp 
Or- sm 
OH OH OH 

so, 

R ñ | 
A | © o Es 
OO ~O T-O 
l, OH# 


DDT\ 阶 啉 、 酚 醛 树脂 和 一 些 关 环 反应 均 属于 此 类 反应 。 例 如 
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Cl 
Cl cı H 
| H; SO 
CoCHO + 2 cr e 
Cl Cl Ə 
Cl 
DDT 
NH; + 
HN—CH,CHCHO HN—CH,CHCHOH 
CH OH CH; 
H: SO, | H: 50; 
CHOH CH 
CHOH CHO 
NO; H 
| 
ELl 
[了 一 一 C 
E k 
OH 
on Ho 4 Y gon (Oon 
+ CHO—> ` 
Ò ‘0 CH, 
ko Ó y nc 人 om (on 
OH 
酚醛 树脂 
9， 毛 四 基 化 反应 


在 无 水 ZnCl /HCI 存在 下 ,芳烃 与 甲醛 反应 ,结果 茶 环 上 的 氧 被 毛 甲 基 ( 一 CH:Cl) 取代 , 称 
为 毛 甲 基 化 反应 (chloromethylation) 。 例 如 ， 


CH,CI 


ZnCl, 
Oro C 


符 用 其 他 脂肪 醛 代替 甲醛 ,同样 可 以 反应 ,生成 氯 煤 基 化 产物 。 氯 甲 基 化 反应 很 重要 ,因为 
氯 甲 基 很 容易 转化 为 羟 甲 基 ( 一 CH:OH)、 氰 甲 基 ( 一 CHICN)、 醛 基 ( 一 CHO) 、 羧 甲 基 
(一 CH;COOH) 、 氨 甲 基 ( 一 CH;NH;) 等 ,这 在 有 机 合成 上 可 方便 地 将 芳烃 转化 成 相应 的 衍 
生物 。 

从 本 质 上 来 说 , 毛 甲 基 化 反应 属于 傅 氏 反应 ,所 以 凡是 可 用 作 傅 氏 反 应 的 催化 剂 均 可 用 于 氯 
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甲 基 化 反应 。 氯 甲 基 化 反应 对 于 莽 、 烷 基 茶 . 烷 氧 基 苯 或 稠 环 芳烃 等 都 是 成 功 的 。 但 当 芳 环 上 有 
第 二 类 定位 基 及 部 分 第 一 类 定位 基 时 ,该 反应 很 难 进行 。 


毛 甲 基 化 反应 历程 如 下 : 
e CH,OH 
CH,O + H+ — CHOH 一 


(e OH ZnClz/HC! (J “e CI 


10. Mannich 反应 


酚 或 胺 在 甲醛 和 仲 胺 存在 下 ,在 葵 环 上 或 芳 杂 环 上 发 生 氨 甲 基 的 取代 反应 称 为 Mannich 反 
应 。 例 如 ， 


OH OH OH 
° 十 RNH + CH,O — (y esa + ° 
CH, NR, 
CH, NR, 


== = 
q + R.NH + CHO — Í N—H 
T A 


11. RRE V E W 
苯酚 与 二 甲 基 亚 砚 在 二 环 已 基 碳 二 亚 胺 (DCC) 存 在 下 反应 A EFFE SN E S| A gied, 


OH OH 
DCC CH,SCH,; 
CCH; ): SO 


AIRE A REAR ERS R A Hoesch 反应 。 例 如 ， 
e W: (J 
ZnCl; 


HCI 


12. Hoesch 反应 


其 反应 机 理 为 


R—C=N 


+ 
R—C=NH CI 
H 
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+ ZnCl —R C—R 
e + R—C=NH CD -一 一 Ni > e | 
H NH O 


13. 天 化 反应 


# = 3 Z Jš /HCI 为 试剂 ,可 使 芳 环 直接 且 化 : 
Cl 


— 
e + Ci—-C C=NH Cr — Op CCh _ NaOH [Te 
| NH 


Cl 


使 用 BrCN 也 可 以 完成 这 个 反应 。 


11.5.6 氧 作为 亲 电 试剂 


1. 4 E W 
利用 F,CCOOOH 和 BF, 可 将 芳 环 直接 氧化 成 酚 。 例 如 : 


OH 
BF; 
e + F,COOOH 


该 反应 收 率 较 低 ,主要 是 因为 OH 活化 了 苯 环 ,生成 多 取代 物 和 被 氧化 成 醒 。 如 使 用 均 三 甲苯 ， 
可 以 得 到 较 好 的 收 率 。 


OH 
H;C CH, BF H, C CH, 
Q + F,CO00H 一 > 
CH, CH, | 


2. W£ 3 V 5 S 


在 Alcl 的 作用 下 (EM pl SC 4,238 HI Bk n] pj 9 z E r AERA , E EE AAE 0 +b BJ 1 
完成 这 个 反应 。 例 如 ， 


Q: OTO = OTO 
D OO = OO 
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11.5.7 和 氢 作 为 亲 电 试剂 


1. 脱 烷 基 的 反应 


用 质子 酸 处 理 烷 基 葵 , 烷 基 可 以 被 消除 ,这 是 傅 氏 反应 的 逆反 应 。 利 用 这 一 反应 ,可 提高 反 
应 的 选择 性 。 例 如 : 


H; 


(CHD);sCL Cl CH:COCi COCH; CeH COCs 
ACR ~ AlCl; ACT 


C(CH,; ); C(CH;); C(CH,; )s 
CCH: C] Cl _HNO; NO; Cs He ON ° " 
ACI AlCl, 
C (CH; ); CC(CH; ); C(CH;: ); 
2， 脱 准 基 的 反应 


常 有 空间 位 阻 的 痰 基 在 硫酸 作用 下 ,可 以 被 H 置换 。 例 如 : 


CH; 
H: SO, -CHO O 
H, C CH, 
CH H CHO 
CH, H; 
H: S0; —CH;CO 
OL + CH;,COOH 
H,C CH, 
3. RFE S 


在 强酸 作用 下 , 3 28 Na uj 1 I 5 58 Ei 2 B +-35 BI fJ 2 u UE. WA: 


Q H: SO e — H+ e 一 CO， (J + co 
— — , 


COOH H COOH H COO- 


当 在 碱 性 介质 中 脱羧 ,是 一 个 Sel 机 理 ， 
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4，、 脱 磺 酸 反应 
磺 化 反应 是 可 逆反 应 ,在 稀 酸 中 可 发 生 脱 磺 酸 反应 ,利用 该 反应 ,可 以 提高 反应 的 选择 性 。 


例如 ， 
mO e + HSO, 


OH OH OH OH 


SO, H SO; H 


SO; H 


5. B aka 
用 AICI, f#E4E 43] , a| ë 338 pa (kk i 2. AA: 


Cl 
AlCl; $ 


tH CRES AlBr Æ 200 人 加 热 , 可 得 到 邻 、 间 、 对 二 省 葵 的 混合 物 。 


Br Br Br Br 
9 = o? Q Q 
— + + 

Br 
Br Br 
6% 59% 35% 


11.5.8 Stiles—Sisti 反应 


当 对 位 有 NR: 时 ,a — 6 bu 8 n| EARBA, AERE. AAN: 
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11.5.9 无 溶剂 的 反应 


1. 醛 作为 烷 基 化 试剂 的 反应 


在 酸 作 催化 剂 时 , 茶 甲 醛 与 间 茶 二 酚 一 起 研磨 , 几 秒 钟 内 成 为 糊 状 物 ,将 糊 状 物 放 置 1 h, 产 
物 变 硬 变 红 , 环 化 生成 杯 [4] 间 葵 二 酚 。 水 洗 , 用 甲醇 重 结晶 ,得 到 纯 品 。 取 代 葵 甲醛 也 可 以 反 


MO, Jin: 


CHO 


NO: 


2. 富 勒 烯 的 烷 基 化 反应 
将 富 勒 烯 与 2- 省 乙酸 酯 和 Zn 粉 按 1:5:20 的 比例 放 和 人 研磨 机 中 ,研磨 20 min 后 ,用 
F,CCOOH -4 REHITA XK F Ju , 49 l| aig 取代 产物 2。 


CH,COOR 

思考 题 
1. 描述 下 列 反 应 历程 : 

HsC CH; LG GCH; 
(1) = | Cl FeCl; , CH; NO? r 

SS 0T,4h I | 

CH; 
CH, CH; 


© 参考 :Roberts B A,Cave G W,Raston C L,et al. Green Chem. 2001,3;280 
四 参考 :Wang G,Murata Y ,Komatsu K,et al. Chem Commun. 1996 ,2059. 
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H, C CH, H, C CH; 
， OH HF/CCL, 
(2) 10 C,1 h 
CH, 
CH; CH(CH; ); 
H.C CH, H.C CH, 
了 Cl HF/CCh 
10'C,1h 
CH, 
C. H; CH 


Z `N 
H; C CH, CH, 
Barclay L R C,Ginn B A,Milligan C E. Can J Chem. 1964,42:579. 
2. ËB BRR 43 J 32 š$ 65 5 s FR B ee k PARAH ARRET RATARA. 


H+ 
HO CR. — Ho 人 }—H + R; COH 
H; O 


当 R=CH, ,其 同位 素 效 应 是 kn /kn = 0. 1; 35 R=Ph,ky/kp™=4. 3. 解释 之 。 
Modro T A. Yates K.J Am Chem Soc. 1976 ,98 ;4247. 
3. 写 出 产物 的 结构 式 。 


wauu 
S H0 
| Cu Hu O 
PhH, CHC DME,12 h 
HC==CH, 


Oshima K, Takahashi H, Yamamoto H,et al. J Am Chem Soc. 1973,95.2693. 


4. 解释 下 列 结果 : 
CH, CH, | 
S CO “OQ 


CH,OH on 
Taylor S K, Hockerman G H,Karnick G L,Lyle S B, Schramm S B. J Org Chem. 1983 ,48 : 2499. 
5. 各 种 酚 类 在 菜 硼 酸 存在 下 与 聚 甲 醛 反 应 ,在 其 邻 位 可 生成 一 个 羟 甲 基 。 在 下 面 的 反应 中 ,其 中 间 体 A 
(Cu HisOsB) 已 被 分 离 , 写 出 A 的 结构 式 。 


CH, CH, 
es (CH;O), A H20; OH 
PhB(OH); A í X 
CH;CO;H CH: OH 


Nagata W ,Okada K, Akoi T. Synthese 1979:3685, | 
6. 1,4—— PERS LURRR St 3k d S (60 C ,3 h), 83] 5 p ip.6- LL -1,4- Z P k k 4 1- E 
Ë -—2- CBR -4- PRR , 试 解释 之 。 
Rao A V R,Deshpande V H,Reddy N L, Tetrahedron Lett. 1982 ;4373. 
7. 2,4,6- ER T 3k PENE H Z 43.3 3,5 位 被 氛 代 后 ,产物 的 比例 会 发 生变 化 , 斌 解释 之 。 
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CH, CH, 
(H,C5, C C(CH,); HNO; (H:Ch C NO, 
r + 
H; 50; 
C(CH;); C(CH:); 
H:40.3% 
D:42. 4% 
CH; CH; 
(H; C); G C(CH;); (H,C);, G CCCH3 )3 
十 
NO; 
NO; CCCH3 ); 
H;51. 0% H:8.7% 
D;54.6% D:2.7% 


Myhre P C,Beug M,James L L. J Am Chem Soc. 1968,90:2105. 


r 
PEE: 
g 
t 


1. 于 面 是 吡 洛 芬 Cpirprofen) 的 全 合成 路 线 , 请 填 入 适当 的 试剂 ,使 反应 顺利 完成 : 


A 
Ç 2 cm, COOH ( 2 cu CN O; N— 2 Cu, CN 
D E 
kasa CH—CH, H, N Ç J ech, H, cocnN— )—=çH—cH, 


CN CN 
H, "es Jegar H, "5 pen 
O 人 


O Spon 
2. 下 面 是 曲 匹 布 同 (trepibutone) 的 全 合成 路 线 , 请 填 入 适当 的 试剂 ,使 反应 顺利 完成 ， 


COOH 


OCOCH, OCH, H,CO 
OCOCH: g OCH; C 
H; C OC H, 
OCOCH,; OCH, COCH: CH, COOH 


3. 下 面 是 奥 沙 拉 秦 (ojsalazine) 的 全 合成 路 线 , 请 填 入 适当 的 试剂 ， 使 反应 顺利 完成 ， I 


OH 
OA 


OSO: CH; 


O aa H; Loma 3 C 3 D 


OSO, CH, 
COOCH: 


H N=N OSO; CH; 


NH, H, COOC COOCH; 


NaOOC COONa 


4， 下 面 是 降 血 脂 药 一 一 益 多 酯 的 全 合成 步骤 ,请 写 出 每 一 步 的 反应 机 理 : 


_ CHC 
c on Cree 
 CH:COCH, COCH, 


TEBA 
NaOH 


O HU N—OH 
NH;CONH;, | NaOH 
NC— CH,—COOH —— cÁ— O H,N—C—NH—COCH,CN 一 一 一 一 一 一 一 > A 


(CH:C0):0 NaNO: / H; SO, 
NH 
H 
NHCHO 
(NH, ): 50; = (CH; ); SO, /NaOH 
NazS NN NaOH/HCIl 
HO .NHCHO 
eo 
_CICHI;CH:OH 
4  CHOH ~ HsOH X 
H; H; 
ë 
TsOH 
— t Cl wao 
CH; 
? pe 
CH;CH ms. 》 
H,C O 2 2 
NA 
A 2 


<Er 


1. 解 :依次 用 的 试剂 是 ， 
P, O; 5 HNO, /H, SO, „CH; I/CH, ONa, Fe/ HC1,CH, COOH „Cl; /Fe, H, Ot ,CICH; CH ==CHCH, Cl, H, O+ 
2. M. 
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A. CH,COOH B. H, SO, C. 


O 
3. 解 : 
A: CH,OH/H,SO, B: HNO;/H; SO, C: CH; SO; Cl D: Ni/H: 
E: NaNO; / HCI F: NaOH 
4. H# 


第 12 章 ” 亲 核 加 成 反应 


&# C=0.C=N. C=N 的 碳 - 杂 重 键 化 合 物 是 极为 重要 的 一 大 类 有 机 化 合 物 , 杀 核 加 成 
是 碳 一 杂 重 键 的 主要 反应 ,也 是 重要 的 有 机 反应 ,其 中 尤 以 C 一 O 键 的 亲 核 加 成 最 为 重要 。 除 
碳 一 杂 重 键 外 , C 一 C、C==C 也 可 以 发 生 亲 核 加 成 反应 。 

亲 核 试剂 主要 有 : 亲 核 中 心 为 N、O、S、X、P 杂 原 子 的 亲 核 试剂 ; 碳 负 离子 亲 核 试剂 ; 氧 负 高 
子 亲 核 试剂 。 


12.1 碳 一 碳 双 键 的 亲 核 加 成 反应 


B — PK AR BE tg @ x 电子 ,是 富 电子 的 ,容易 被 亲 电 试剂 进攻 ,被 亲 核 试剂 进攻 则 是 困难 的 , 需 
要 进行 活化 。 要 想 达 到 亲 核 加 成 的 目的 ,采用 的 方法 之 一 是 在 双 键 碳 原 子 上 引 和 人 人 吸 电 子 基 团 ,以 
降低 双 键 上 的 电子 云 密度 。 例 如 : 
H:C =CH; + CH; 一 > 无 反应 
H NO, H H 


N / 溶剂 | | 
CC + CH; Ho C NO + 溶剂 负离子 


H NO; l NO, 


亲 核 试剂 对 碳 ~ 碳 双 键 的 加 成 按 下 列 历 程 进行 : 
` 


Z 
C=C + 下 一 Nu 


Ee tE 
pa N | | 
Nu 
| | 
-oé + —É -00 
| | 
Nu Nu 


反应 的 第 一 步 是 亲 核 试剂 带 着 一 对 电子 进攻 双 键 上 的 一 个 碳 原 子 ,而 电子 则 被 集中 到 另 一 
个 双 键 碳 原子 上 形成 碳 负 离子 ,这 是 慢 的 一 步 。 第 二 步 是 碳 负离子 与 质子 或 正 的 物种 结合 形成 
产物 。 碳 负离子 中 间 体 也 可 以 进行 其 他 类 型 的 反应 ,如 断裂 . 重 排 . 环 化 和 聚合 等 反应 。 

在 一 定 条 件 下 , 碳 负 离子 已 被 分 离 出 来 。 例 如 , 碳 负 离子 A 是 白色 固体 ,已 被 分 离 出 来 , 它 
是 由 全 氟 环 丁 烯 与 三 苯 基 腾 作 用 而 得 : 

F F F F 
F F 十 《Ce Hs):P — F F 

F 一 C 十 下 

P(C; H; ); 

A 


F F 


302 第 12 章 条 核 加 成 反应 


在 这 种 情况 下 ,因为 没有 可 被 利用 的 亲 电 试剂 , 碳 负离子 A 不 进行 正常 的 第 二 步 反 应 。 这 一 反 
应 可 以 作为 磋 一 磋 双 键 进行 亲 核 加 成 是 经 过 矶 人 负离子 中 间 体 的 证 明 。 

与 亲 电 加 成 相反 , 双 键 碳 原 子 上 连 有 了 吸 电 子 基 时 ,有 利于 进行 亲 核 加 成 反应 , 连 有 给 电子 基 
时 ,不 利于 反应 进行 。 一 些 常 见 的 促进 亲 核 加 成 反应 的 取代 基 有 :CHO、COR.、COOR、CONH;、 
CN NO: SOR 等 。 它 们 通过 降低 碳 一 碳 双 键 碳 原子 上 的 x 电子 云 密度 来 促进 亲 核 试剂 的 进 
攻 , 但 更 重要 的 是 ,这 样 的 取代 基 能 使 生成 的 碳 负 离子 中 间 体 的 负电 荷 分 散 而 得 到 稳定 。 例 如 、 


H Ce H; H ` GH; H H 
Z CN- | 7 HCN | | 
C=C C, H; -一 人 一 已 —— C H; —C—(C—P(C; H, 
[N — CN 
C, H; CN CN CN CN CN 
Cl F OCH, F OCH; F 
N Z cCH,O- | X CHOH | 
C 一 C 一 一 -CI 一 CC 一 一 > CH Cc 
cI Ni ` | |N 
Cl F Cl H F 


中 间 体 碳 负 离子 由 于 CN WR E f Ps SF 22 u AI Ei, T 3t SB 3& S B tj , a FA F 的 强 吸 电 
子 诱 导 效 应 而 得 到 稳定 。 

对 于 碳 一 碳 双 键 的 加 成 反应 , 若 仅 生 成 简单 的 碳 负离子 中 间 体 , 则 加 成 反应 通常 没有 立体 选 
择 性 。 例 如 ,烯烃 ABC 一 CDE 的 2 A E 式 异 构 体 与 亲 核 试剂 加 成 分 别 生成 B 和 C. 


D 
D 
Z: z 
f _ Nu /— 
A Nu »、 
B A B 
B 
E E 
D 
f P N Na- 
A u 
B A B 
C 


即使 碳 负 离子 B 和 C 存在 的 时 间 很 短 ,也 可 以 在 它们 采取 最 有 利 的 构象 之 前 被 Et 进攻 ,而 E+ 
对 碳 负离子 的 进攻 , 既 可 与 Nu 进攻 双 键 碳 原子 时 处 于 同 侧 , 也 可 以 处 于 异 侧 ,从 而 两 者 将 得 到 
相同 比例 的 产物 。 | 

APERE H 1,3- J — M+ BJ PL 8 E SDM S. Bln, r B Bh s⁄ J LYFE 
下 ，, 伯 胺 和 仲 胺 与 丁 二 烯 能 够 发 生 亲 核 加 成 反应 , 


Na ,乙醚 


H,C=-CH—CH==CH, + (CH,);NH 5 C 


82% 


S RAAN Ek fi A TFR T RETR A PE PI EIT 5 5 , IB #E R 5: 2-5 #ll 


12.1 研一 三 双 键 的 杀 核 加 成 反应 303 


加 成 物 的 混合 物 。 例 如 : 


NaNH; 


G H; CH; + H, C =CH-—CH =C H, 在 Al; O; L C H; CH, CH, CH =C HCH, + 
21% 
Cé H: CH: (CH; CH =CHCH:): H+ G H; CH; (CH: CH =CHCH:;) H+ C; H; CH, (CH, CH =CHCH,;,), H 
56% 15% 9% 


碳 一 磋 双 键 亲 核 加 成 反应 在 有 机 合成 上 具有 重要 意义 。 下 面 简要 介绍 几 个 亲 核 加 成 反应 。 
12.1.1 握 乙 基 化 反应 


丙烯 且 分 子 中 的 碳 一 碳 双 键 , 因 受 氰 基 的 影响 能 发 生 亲 核 加 成 。 亲 核 试剂 Nu- 或 Nu: 
双 键 矶 原子 ,生成 的 中 间 体 再 从 溶液 中 获得 质子 ,所 得 产物 相当 于 在 亲 核 试剂 分 子 中 引入 一 个 氰 
乙 基 ,故此 反应 叫 氰 乙 基 化 (cyanoethylation) 反 应 。 例 如 : 


再 :CC 一 人 再 一 CN + G H;OH — G, H, OCH, CH, CN 


H,;C==CH—CN + HS —> HSCH,CH,CN 


为 了 使 亲 核 试剂 的 亲 核 性 更 强 , 反 应 通常 在 碱 性 催化 剂 存 在 下 进行 。 常 用 的 催化 剂 有 : 碱 金 
属 的 氧化 物 . 氧 氧化 物 . 氨 化 物 或 氨基 化 物 。 季 狠 碱 是 最 好 的 催化 剂 , 如 氢 氧 化 葵 基 三 甲 基 锭 
Cs H;CH; NCCH:) OH ,因为 它 在 有 机 溶剂 中 有 较 好 的 溶解 度 。 

从 上 述 反 应 可 以 看 出 , 氰 乙 基 化 反应 可 以 看 成 是 丙烯 有 哺 与 含有 活泼 氨 原 子 的 化 合 物 所 发 生 
的 加 成 反应 ,这些 含 有 活泼 氢 的 化 合 物 有 :水 . 醇 、 酚 .硫化 氢 、 硫 醇 、 氨 . 胺 . 醛 、 酮 .脂肪 族 硝 基 化 
合 物 、 某 些 类 型 的 烃 、 亢 代 烃 .乙酰 乙酸 酯 和 丙 二 酸 酯 型 的 衍生 物 等 。 可 用 通 式 表示 如 下 : 


R—H + H,C =CH—CN —— R—CH,CH,—CN 


氰 乙 基 化 反应 可 在 亲 核 试剂 中 引入 3 个 碳 原子 ,同时 氰 基 经 水 解 或 还 原 可 转变 成 其 他 官能 
团 ,所 以 此 反应 在 有 机 合成 上 具有 广泛 的 用 途 。 例 如 ,在 实验 室内 可 利用 这 一 反应 合成 8- 丙 氨 
RF: 


二 苯胺 KR 


H: C 一 CH 一 CN + NH, H: N—CH;: CH; CN 


H, N— CH, —CH, 一 COOH 


又 如 ,维生素 B, 的 中 间 体 3- 甲 氧 基 丙 有 睛 可 由 丙烯 且 和 甲醇 在 其 销 盐 的 存在 下 作用 而 得 ， 


CHsONa 
H,C==CH -<—CN + CH;OH —— H,C0O—CH, CH, -CN 


该 反应 类 似 于 asp- A ARE sk BB PVJ ESE JIR o HERRAN F : 
CH O- + H,C=CH—C=N -— H,CO—CH,CH 一 C 一 N 一 一 
CHOH 
—CH; 07 
氰 乙 基 化 反应 的 另 一 个 特点 是 , 当 亲 核 试剂 具有 一 个 活 泌 的 亚 甲 基 或 甲 基 时 ,丙烯 膊 可 以 发 
生 二 或 三 氰 乙 基 化 反应 。 例 如 : 


H,CO —CH,CH,—C=sN 
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KOH 


H,C—C—CH, + 3H,C==CH—CN es 
! 
O O 


Cs HCH: N+ (CH3) ~ OH 
CH; (COOC, H) + 2HsC—=CH—CN > (NCCH,CH,),C(COOC, H; ); 


但 通过 控制 条 件 也 可 以 得 到 单 氰 乙 基 化 产物 。 例 如 : 
O O 


COOC: H; L H.C—CHCN (CHs)3 NCH? Ce Hs CI” COOC, H; 
2 CH, CH, CN 
ZnCl 
Ohi + H: C =CHCN 一 一 一 > [J M Ch C CN 


ZnCl; CH, NO, 
CH; NO; + H: C =CHCN —— | 
CH,CH,CN 


12.1.2 Michael 反应 


碳 负离子 对 于 缺 电子 C 一 C 双 键 的 加 成 反应 称 为 Michael 反应 或 Michael 加 成 ,其 中 双 键 
碳 原子 与 吸 电子 基 如 羧基 直接 相连 构成 共 罗 体 系 。 例 如 ， 


1) KCN 
2) H+ 


(H; C): C =CH—NO; (H; p CH, NO: 


CN 


哌 . 
Cs Hs Te Hs 十 CH, (COOC; H; J: k C; H; —C—CH, CHCH (CO, C, H; D); 
3 ? 


O C, H; 
_ HzC 一 CH 一 CN R;C—CHO 
R: CCHO — VU | 
Cz Hs OH CH: CH: CN 

这 后 一 反应 既是 Michael 反应 ,也 是 氰 乙 基 化 反应 。 它 们 都 是 C —C— Z 类 型 烯烃 的 亲 核 加 成 反 
应 ,其 中 Z 通常 是 凌 基 、 硝 基 、 氰 共和 酯 基 等 ,最 常见 的 是 C 一 C-_-C =O 体系 的 化 合 物 。 氰 乙 基 
化 反应 实质 土 是 Michael 反应 的 一 种 特例 。 

Michael 反应 不 是 简单 的 1,2- 加 成 ,由 于 质子 转移 到 碳 上 比 氧 上 慢 , 故 质子 化 首先 发 生 在 氧 
持 。 其 历程 如 下 :， 


C: H; O ` 


R:CHCHO 


R R. R 
C=C—C—R —C—C—R < 一 一 ~ C—C=C—R 

R | | | | | | ! | 

R R R NuR O- 

Nu 
R 
H— Nu N N H 
C—C=C—R 一 一 > C—C—C—R 


— 
一 


R | | | 
Nu R OH R NuR O 
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Michael 反 应 被 碱 所 催化 , 其 作用 是 产生 碳 负 离子 。 最 常用 的 碳 负 离子 可 能 来 自 
CH, (COOC, Hs ); CH; COCH; COOC, H; .NCCH,COOC,H, .RCH,NO, 等 。 生 成 碳 负 离子 这 
一 步 是 可 逆 的 ,随后 碳 负离子 与 取代 烯烃 作用 生成 C 一 C 单 键 的 反应 ,被 认为 是 速率 控制 的 一 步 。 

Michael 反应 是 形成 C—C 单 键 的 一 般 方 法 之 一 ,在 有 机 合成 上 具有 重要 用 途 。 例 如 , 双 甲 
基 酮 的 合成 ， 

H, 
C: H; O 


C, H;O ⁄ N 
(H; C); C=CHCCH; + CH, (COOC, H;); ————— (H.C), C C=() - 
| | — C: HsOH 


CH CH, 
É⁄ "N 
C, Hs O, C CO, C, H, 


H, H, 
Ñ 
1) 水 解 
H, C), C C—O (H,C>, C C==O 
( | | 2) 加 热 0 
CH CH, H, C CH, 
` ` Z 
C, H; O, C T i 
O 
双 甲 酮 


CH; 


CH, CH, O 
HCO; C; H; H CH: COCHC =-CH; O 
5 I R CCH, CH, CHO 
C: H; O7 (CH; ); COT ` pa 
C—CH 
0 OF ‘cHO Í ? 
O 
CH, 
H,C 
OH- 
— H0, — HCO, H 


另外 ,通过 Michael 反应 可 以 在 分 子 内 引 和 一些 所 需要 的 官能 团 ,构成 多 官能 团 化 合 物 ,而 
这 种 官能 团 与 原来 官能 团 之 间 的 相互 位 置 ,是 用 其 他 方法 较 难 完成 的 。 例 如 : 


H,C— CH CN 
DHR 
H,C=CH—CN + H,C—C—CH—C—Oc,H, — HË Hc Cc CH 
| | 2 质子 化 | | 
O C=—0 
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“a. N 
下 ”二 CE CH:CH:CO,G; Hs |—» 
Ó š 


4: 


O 
N H+ CH, CH, CO, C: H; 
x CH; CH, CO, C, H; —— igi 
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碳 一 碳 三 键 通常 比 双 键 更 容易 被 亲 核 试剂 进攻 而 较 难 被 亲 电 试剂 进攻 。 对 此 一 种 解释 是 : 
因为 碳 一 碳 三 键 之 间 的 距离 较 短 ,三 键 中 的 电子 被 束缚 得 比 双 键 中 的 紧 , 所 以 进攻 的 亲 电 试剂 夺 
取 三 键 中 的 一 对 电子 是 较 困难 的 。 换 言 之 ,三 键 碳 原子 (sp 杂 化 ) 比 双 键 碳 原子 (sp 杂 化 ) 具 有 
较 多 的 s 成 分 ,因此 它 与 电子 的 结合 力 较 强 ,表现 出 较 强 的 亲 核 性 。 远 红外 光谱 实验 结果 支持 这 
个 结论 。 男 一 种 是 利用 反应 过 程 中 生成 的 活性 中 间 体 的 稳定 性 来 解释 。 亲 电 试剂 与 碳 一 碳 三 键 
加 成 生成 乙烯 基 型 正 离子 (A) ,而 与 碳 -- 碳 双 键 加 成 生成 烷 基 正 离子 (B): 


< 十 E+ — eet 即 sp? RIC) D ASS sp? 杂 化 
4 6 


碳 正 离子 A 不 如 B 稳 定 ,因为 A 中 的 空 p 轨道 属于 sp 杂 化 碳 原子 而 不 是 sp? 杂 化 碳 原子 ， 
sp 杂 化 碳 原子 比 sp 杂 化 碳 原子 具有 更 大 的 电 负 性 ,而 较 难 容纳 正 电 荷 。 从 能 量 上 看 ,生成 A 
比 生 成 B 所 需要 的 活化 能 高 (A 和 B 之 间 的 能 量 差 一 般 为 41.8 kJ .mol-:) ,因此 它 不 易 生 成 , 故 
烽 烃 进行 亲 电 加 成 较 慢 。 如 果 亲 电 加 成 包括 环 状 多 离 子 (如 溴 欠 离 子 ) 中 间 体 ,从 三 键 得 到 的 环 
REAT C 比 相应 的 从 双 键 得 到 的 环 状 多 离 子 D 有 更 大 的 张力 ,因此 C 比 D 较 难 生成 。 


"š / 
—C=C— + E* — (一 (CC 
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分 子 轨 道理 论 指出 ,烯烃 与 亲 电 试剂 的 反应 比 烽 烃 较 易 进行 的 主要 原因 是 由 于 师 烃 的 HOMO 
ERER HOMO 在 较 高 的 能 级 ,烯烃 的 HOMO 与 亲 电 试剂 的 LUMO Z Í] B RE E 3ë H kh kë 589 
HOMO 与 亲 电 试剂 的 LUMO 之 间 的 能 量 差 小 。 

碳 - 碳 双 键 比 三 键 对 亲 电 试剂 有 和 较 大 的 活性 已 为 一 些 实验 事实 所 证 实 。 如 在 同一 个 化 合 物 
中 同时 包括 碳 - 碳 三 键 和 双 键 , 亲 电 试剂 如 省 首先 与 双 键 进行 加 成 : 


一 20 C 
CH: CHCH; C=CH 
CCl | | 


Br Br 
90% 
相反 , Eh ke E ke 3 5 EITM. |H, kh kë BJ E uE 38 2 PAR) Hii k $ f É: TERRA 
中 ) 进 行 反 应 ,生成 烯 基 醚 。 


H,C=-CHCH,C=CH + Br: 


R'O- 一 R'OH 
R—C=CH > 
| -RO 


OR OR 


R—C=CH 


Rae 


如 果 使 用 弱 的 亲 核 试剂 则 需要 加 入 催化 剂 。 常 用 的 催化 剂 有 Hg 离子 ,因为 它 能 与 三 键 
络 合 且 从 三 键 吸 引 电 子 。 例 如 ,在 硫酸 汞 和 稀 硫 酸 的 存在 下 ,水 与 抉 烃 作 用 生成 烯 醇 , 后 者 互 变 
异 构 成 酮 : 


+OH， 
Hg2+ H;,O 
R—C=CH R—C=CH 一 > Re CH 
Hgt Hgr 
—H HAF 
Ë ,RCCH, 27M R—C—CH, 


三 键 进行 亲 核 加 成 的 一 个 特别 有 趣 的 例子 是 ,在 KOH 的 存在 下 e ju — 2 — Bi 5 Z, kE Fi 
生成 N 一 乙烯 基 吡 咯 烷 一 2 一 酮 : 


Wo N `o N `o -OH OON 
H 


CH=CH CH=CH; 


用 与 茶 乙 烯 聚 合 的 类 似 方法 ,N- 乙 烯 基 吡 咯 烷 -2- 酮 可 以 聚合 成 聚 乙烯 基 吡 咯 烷 -2- 酮 。 
这 种 物质 在 医学 上 可 以 作为 血液 等 离子 体 代用 品 使 用 。 | 

与 亲 电 加 成 相似 , 碳 - 碳 三 键 的 亲 核 加 成 通常 具有 立体 选择 性 ,而且 多 数 是 反 式 加 成 
例如 : 
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1) 加 成 ` 
2) 质子 化 / 


F, C—C=C— CF, + CH, O 
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5 C —C 双 键 类 似 ,C 一 O 双 键 也 发 生 加 成 反应 。C 一 C 双 键 的 离子 加 成 ,通常 是 由 亲 电 试 
剂 的 进攻 而 发 生 的 亲 电 加 成 反应 。 而 C 一 O 双 键 ,由 于 其 具有 较 大 的 偶 极 矩 而 有 明显 的 正 负 
性 ,因此 C =O 双 键 的 加 成 既 可 由 亲 电 试剂 (通常 是 H* ) 进 攻 氧 原子 引起 ,也 可 由 亲 核 试剂 进攻 
碳 原 子 引 起 。 

实际 上 ,第 一 步 亲 电 试剂 进攻 氧 原子 的 反应 ,只 有 当 亲 电 试 剂 是 酸 时 (包括 Lewis 酸 ) 才 有 可 
能 。 此 时 首先 发 生 快 的 可 逆 的 质子 化 (质子 化 产物 的 量 很 少 ) ,然后 是 亲 核 试剂 进攻 带 有 正 电荷 
的 痰 基 碳 原子 使 反应 完成 ,这 后 一 步 是 控制 反应 速率 的 慢 步 又 。 即 加 成 是 酸 催 化 反应 ,其 历程 
如 下 : 


第 一 步 : A—C—B + H+ ua 
O OH 
Nu 
_ i$ | 
第 二 步 : ^ 人 + Nu- A—C—B 
OH OH 


质子 化 明显 地 增强 痰 基础 原子 的 正 电 性 ,从 而 促进 亲 核 试剂 的 进攻 。 使 痰 基 活 化 的 方法 除 
直接 质子 化 外 ,还 可 以 用 通过 糙 基 氧 原 子 与 酸 形成 氢 键 ,如 A 所 示 。 或 与 羟基 溶剂 形成 氧 键 , 如 
B 所 示 。 尤 其 是 后 一 种 使 痰 基 活 化 的 方法 ,虽然 活化 程度 小 ,但 还 是 能 起 到 与 H? 类 似 的 活化 
作用 。 


A A 
N ò- Na+ 5— 
eo: ---H—Nu C==0:---H—O—R 
B | B 
A B 


在 没有 上 述 这 类 活化 作用 的 情况 下 , 弱 的 亲 核 试剂 (如 H, O) 55 A A h 52 v RE dR 38 05 , IB R 
的 亲 核 试剂 (如 CN )? 则 不 需要 这 种 活化 作用 就 能 与 痰 基 进 行 反 应 。 反 应 的 第 一 步 是 亲 核 试剂 
进攻 痰 基 碳 原 子 , 其 反应 历程 如 下 : 


Nu 

_ | 
第 一 步 ， A 9 + Nu — Ae B 
0- 
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Nu Nu 
| 快 | 

第 二 步 : A + H! -一 > A—Ọ—B 
O OH 


按 这 种 历程 进行 的 反应 ,一般 是 碱 催 化 的 反应 。 碱 的 作用 是 把 弱 的 亲 核 试剂 H 一 Nu 转变 
为 强 的 亲 核 试剂 Nu 。 例 如 : 


HCN + OH- 一 ~ CNT + H,O 
应 该 指出 :中 不 论 是 酸 还 是 碱 催化 的 反应 ,控制 反应 速率 的 一 步 都 是 亲 核 试剂 进攻 状 基 碳 


原子 这 一 步 , 故 它们 都 是 亲 核 加 成 ;@ 酸 可 以 活化 痊 基 碘 原 子 ,使 之 有 利于 亲 核 试剂 的 进攻 。 但 
是 , 酸 同时 也 可 以 降低 亲 核 试剂 的 有 效 浓 度 。 例 如 : 


CN 二 HCl 一 -> HCN 二 Cl 
+ 


Er EAEE Sr A BJ W Pñ JLR A Bi — 2 EB) pH, 其 原因 就 在 这 里 。 明 确 这 一 点 在 有 
机 合成 中 是 很 重要 的 。 


12.3.1 影响 北 基 进行 亲 核 加 成 反应 的 因素 


在 办 基 的 杀 核 加 成 反应 中 ,控制 反应 速率 的 一 步 是 Nu BE k Ek E JR T, [N k Ek 235 (k A 5 
的 结构 和 亲 核 试剂 的 性 质 对 加 成 反应 的 难 易 都 有 影响 。 而 影响 的 主要 因素 是 痰 基 化 合 物 的 结 
构 ,其 影响 包括 电子 效应 和 立体 效应 。 亲 核 试剂 对 于 加 成 速率 的 影响 ,包括 亲 核 试剂 亲 核 性 的 强 
弱 和 亲 核 试剂 体积 的 大 小 。 


1. 羧基 的 活性 

阁 基 化 合 物 是 亲 电 性 的 ,可 以 看 作 是 一 种 a- 氧 原子 稳定 化 的 碳 正 离子 : 
Z Z 
>o = 一 一 bo- 
L x 


办 基 的 极 性 愈 大 , 则 化 合 物 的 亲 电 性 愈 强 。 碳 原子 上 的 取代 基 Z 和 X 可 以 改变 碳 原子 上 的 电子 
密度 ,因此 可 以 影响 化 合 物 的 亲 电 人 性。 作为 亲 电 试剂 , 醛 (Z== H;X 王 烷 基 , 芳 基 ) 的 反应 活性 比 
酮 (ZX 一 烷 基 , 塘 基 ) 的 大 ;羧基 本 生物 (Z= 一 烷 基 . 芳 基 ;:X=OR NR 等 ) 是 一 种 弱 的 亲 电 试剂 ; 
碳酸 入 生物 (X、Z 一 OR、NR; 等 ) 的 反应 活性 最 小 。 通 常 , 醛 和 酮 可 以 和 所 有 各 种 亲 核 试剂 (无 论 
是 亲 核 性 强 的 如 碳 负离子 ,或 是 亲 核 性 弱 的 如 羧 酸 的 氧 原子 ) 发 生 反应 ;而 羧基 化 合 物 则 只 能 和 
亲 核 性 强 的 试剂 (如 碳 负 离子 . 烷 氧 离子 等 ) 发 生 反应 。 

实验 结果 表明 , 痰 基 碳 原子 上 直接 或 间接 连 有 吸 电子 基 时 ,使 亲 核 加 成 容易 进行 。 反 之 , 连 
有 给 电子 基 时 ,削弱 亲 核 加 成 ,如 表 12—1 所 示 。 因 为 吸 电 子 基 增加 痰 基 碳 原子 上 的 正 电 荷 而 有 
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利于 亲 核 试剂 的 进攻 ;给 电子 基 使 痰 基 碳 原子 增加 负电 荷 , 而 不 利于 亲 核 试剂 的 进攻 。 
表 12~1 电子 效应 对 氰 醇 生成 的 影响 (20 C ,96%C,H.OH) 


B At k Gr J 平衡 常数 (K) Ea H 平衡 常数 (K) 
b—- NO, Cs H, CHO | 1820 p-CH:C H, CHO 110 
m— BrC, H, CHO 530 p-CH; OC; H, CHO 32 
C, H; CHO 211 p-(CH;); NG; H, CHO 2.6 


由 表 12-1 可 以 看 出 ,HCN XF 3E BU N pR, , sz IK 22 E — FÉ BU , If E # A 98 H BE o Bp 5: 
应 速率 的 不 同 ,只 能 归结 于 电子 效应 。 

当 C 一 C 双 键 、. 葵 环 或 具有 未 共用 电子 对 的 原子 直接 与 痰 基 的 碳 原子 相连 时 , 亲 核 加 成 的 速 
率 比 饱 和 的 类 似 物 小 。 例 如 : 


HCN 
CH, CHO——— CP HOH K> 101 
A CN 
HCN 
B CN 
OH 
HCN | 
H, CH, ç y Ch H, CH, wawa K=38 
O CN 
C 
OH 
HCN | 
Cse H; T Ca C H; y P K= 0 8 
O CN 


在 反应 物 B 和 D rh , Pk 35 38 Et T _E BJ ñE 27 1E H, faj HT 88 JQ ZE 28 PK E ,使 正 电荷 更 加 降低 而 不 
利于 亲 核 试剂 的 进攻 ,因此 与 亲 核 试剂 的 加 成 表现 出 平衡 常数 减 小 。 反 应 物 A 和 C rh BU yp 3t p 
原子 上 的 正 电 蓓 并 不 发 生 这 种 离 域 作用 ,而 有 利于 亲 核 试剂 的 进攻 , 故 平衡 常数 比 相应 的 化 合 
物 大 。 

另外 ,考察 亲 核 加 成 的 中 间 体 也 得 出 同样 的 结论 。 如 上 述 反应 物 B 和 D 与 HCN 加 成 : 


CN 
Z HCN | 
C — C—O 
H(CH,;) ICH.) 


AURAI AKER T ERARE BEA A BREER EMRE. MRA h BR, KARRE 
用 消失 ,而 且 负 电荷 集中 在 氧 上 ,因此 平衡 常数 比 类 似 物 小 。 化 合 物 A #ü C HCN 反应 后 生成 的 
相应 中 间 体 ,都 没有 因 离 域 而 产生 稳定 作用 ,反应 前 后 “相当 ”, 所 以 平衡 常数 分 别 比 B 和 也 大 。 
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RRUA F EAE E EBEE E BE EF. 1P A T PH É E B] BJ K PANI K hh, + 
利于 反应 的 进行 ,平衡 常数 减 小 。 例 如 : 


H,C H,C OH 
` ` Z 
C=0 + HCN 一 一 C K>1 
Z ZN 
C, H; C, H; CN 
(H,C), C (H,C), C OH 
` Z 
C=0 + HCN — C K<1 
Z É⁄ N 
(HC) C (H,C), C CN 


X EDERN , 3 2 bt N| A F I X BO 98 E E I SR F T GO 37 E] BE 0 E 38 BE Et T ER 3 B0 BE Rk 
TIE. KH RRAN S ER 3E S JE T 2 EE A Ë tB FE 21 , NS AF 3 2 ki] JA 98 3 80 Bi Jr gt 
KREERT. 

增加 取代 基 R 的 体积 会 减 小 反应 速率 ,因为 痰 基 碳 原子 是 sp: 杂 化 ,R 一 C 一 R 键 角 约 为 
120° ,而 加 成 物 一 一 中 间 体 (或 过 渡 态 ) 中 的 原 普 基 碳 原 子 则 是 sp? 杂 化 , R 一 C 一 R 键 角 约 为 
109"。 当 取代 基 R 的 体积 增 大 时 ,中间 体 ( 过 渡 态 ) 变 得 “拥挤 ”, 能 量 升 高 ,反应 速率 减 小 ,平衡 党 
数 变 小 。 

对 于 环 状 糙 基 化 合 物 , 因 环 的 大 小 不 同 , 它 们 进行 亲 核 加 成 的 反应 速率 不 同 ,如 表 12—2 
所 示 。 


表 12-2 MAS HCN 加 成 的 平衡 常数 (20 C ,96%C: H; OH) 


环 酮 平衡 常数 (K) 环 酮 平衡 常数 (K) 
环 内 酮 >10 000 环 己 酮 1000 

环 ] 酮 —100 P B: Bi 7.8 

环 成 酮 48 环 辛 酮 1. 17 


HAREA- HCN 进行 加 成 的 原因 ,可 从 两 方面 来 考虑 :@ 环 丙酮 转变 成 氰 醇 后 , 火 基 碳 
原子 由 sp 杂 化 转变 成 sp 杂 化 ,中 心 碳 原子 的 角 张 力 减 小 ,分 子 内 的 能 量 降低 , 故 反 应 容易 进 
行 。 从 产物 氰 醇 的 官能 团 之 间 的 非 键 张力 来 看 , 非 键 张力 并 不 明显 ,因此 ,总 的 结果 是 角 张 力 
因素 起 着 较 大 的 作用 。 

环 己 酮 也 容易 进行 亲 核 加 成 ,其 原因 与 环 丙 酮 相似 , 即 角 张 力 减 小 ,同时 非 键 张力 没有 增加 。 

阁 基 化 合 物 进 行 亲 核 加 成 反应 的 活性 ,在 一 般 情况 下 ,不 能 单纯 归结 于 电子 效应 或 立体 效 
应 ,而 是 由 两 者 决定 的 。 例 如 , 表 12-3, 表 12-4, 表 12-5 反 映 了 立体 效应 和 电子 效应 两 者 的 共 
同 影响 。 

表 12-3 一 些 痰 基 化 合 物 生成 握 醇 的 平衡 常数 


EEA H 平衡 常数 (K) 疙 基 化 合 物 平衡 常数 (K) 


丙酮 33 3~ 甲 基 丁 酮 65 
丁 酮 38 3,3-2 HI TM 32 
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RELAY 


CH; CHO 

RCHO 

CH; COCH; 

CH, CH, COCH, 
CH,CH,CH,COCH, 
(CH): CHCOCH, 
(CH; ); CCOCH, 
CH, CH, COCH; CH, 
C, Hs COCH; 

环 己 酮 


REKAH 
Cs H, CHO 


C; H; COG, H; 
C, H; COCH; 


CH; COCH, 
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表 12-4 普 基 化 合 物 与 亚 硫 酸 氧 盐 的 加 成 产 率 


亚 硫 酸 氢 盐 加 成 物 的 产 率 /9 — 
lh 


R 12-5 HEREA HM Se hE A h F E E 8 


N BHI 
C—O 
Z 


` HON 
CHOBH; —— CHOH . 
Pa Z 


Ek/(10 ‘mol lss"1) 
12 400 

1.9 

2. 0 

15.1 
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2， 亲 核 试剂 


亲 核 试剂 的 性 质 对 于 火 基 亲 核 加 成 的 反应 速率 也 产生 一 定 的 影响 。 对 于 同一 糙 基 化 合 物 ， 
亲 核 试剂 的 亲 核 性 增加 ,平衡 常数 增 大 。 其 亲 核 性 增加 的 次 序 是 南 素 一 氧 二 氮 二 碳 。 碳 亲 核 试 
剂 对 背 基 化 合 物 的 加 成 效率 很 高 ,以 至 反应 实际 上 是 不 可 逆 的 。 氮 亲 核 试剂 的 加 成 效率 比 碳 亲 
核 试剂 低 得 多 , 氧 亲 核 试剂 远 不 如 碳 亲 核 试 剂 和 氨 亲 核 试 剂 ,卤素 亲 核 试剂 的 加 成 效率 很 低 , 实 
际 上 它们 与 痰 基 不 发 生 加 成 反应 。 另 外 ,可 极 化 度 大 的 亲 核 试剂 出 可 极 化 度 小 的 更 有 效 。 例 如 ， 
H,O 与 乙 醛 的 加 成 ,平衡 常数 约 为 1, 而 HCN 与 乙 醛 加 成 的 平衡 常数 则 大 于 10:。 这 是 因为 
HCN 比 H:O 的 可 极 化 度 大 ,HCN E I£, H,O 强 的 亲 核 试剂 。 

胃 外 , 亲 核 试剂 体积 的 大 小 也 对 平衡 常数 产生 影响 。 亲 核 试剂 的 体积 增 大 ,导致 反应 速率 减 
小 ,其 原因 与 反应 物 的 立体 效应 解释 相同 。 例 如 ,HSOs 与 (CH;CH;),CO 加 成 的 值 仅 为 4X 
10 一 ,而 HCN 与 C, H; (CH,)CO 加 成 的 KK 值 则 是 38. 

工业 上 利用 该 反应 制备 有 机 玻璃 : 

CN 
H,C—C—CH, + HCN 一 > H,C— Ó CH, — H,C—C—COOCH, 
6 bn CH 
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COOCH; 
一 ~ FC CC 
CH; 
有 机 玻璃 


12.3.2 兰 基 加 成 反应 的 立体 化 学 


H 一 Nu 与 RR CO 的 加 成 ,在 产物 中 引 和 人 一 个 手 性 中 心 , 但 产物 是 外 消 旋 体 。 因 为 杀 核 试剂 
从 平面 型 尝 基 化 合 物 的 上 面 或 下 面 进 攻关 基 碳 原子 的 机 会 是 均等 的 : 


R Nu R Nu 
1 pa H+ `. Z 
C 一 -一 一 一 ~ C 
r ` E N 
R O R OH 
R | 
`< o -Nu 
RA 
2 _ 
R O R OH 
2 `. Z H+ NO. 
C C 
ZN MA `N 
R Nu R Nu 


如 果 醛 和 酮 的 一 碳 原 子 是 手 性 碳 原子 , 普 基 的 加 成 方向 将 遵循 Cram 规则 。 例 如 ,3- 葵 基 
丁 酮 与 乙 基 卤化 镁 反应 ,所 得 加 成 物 再 进行 水 解 ,产物 以 A 为 主 。 


CH, 
H,C H 
~75% 
HO 

O m CH, 

0 5 

H,C 
3 1) C,HsMel A 

2) H,O | 

H,C CH, C-H, 
H,C | OH 

C H, 


按照 Cram 规则 , E À 314 26 P PR 35 vr EB z; BJ — 4 BEE , IB B 45 p= 3 iW) ik AHE Ik EE Pu 9 
和 杀 核 试剂 不 同 而 异 。 它 与 反应 物 和 亲 核 试剂 中 基 团 的 大 小 有 关 。 例 如 : 
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表 12-6 给 出 一 些 金属 有 机 化 合 物 对 癖 基 加 成 的 立体 选择 性 数据 。 
表 12-6 ”一些 金属 有 机 化 合 物 对 糙 基 加 成 的 立体 选择 性 ” 


R L M S R'M Tany / 90 
H Ph CH; H CH; MgBr 71 
H Ph CH; H PhMgBr 78 
H 上 一 Bu CH, H PhMgBr 98 
CH; Ph CH, H C, H; Li 93 
CH; Ph CH; H C: H; MgBr 96 
CH, Ph CH; H t— BuMgBr 86 
C: H; Ph CH; H C2 H; MgBr 86 
C, H; Ph CH, H CH; Li 96 
C: H; Ph CH; H PhLi 85 
i—Pr Ph CH; H CH; MgBr 90 
¿— Pr Ph CH; H CH; Li 96 
i—Pr Ph CH; H PhLi 96 
t= Bu Ph CH, H CH; MgBr 97 
t— Bu Ph CH; H CH; Li 97 
t— Bu Ph CH, H PhLi 98 
Ph Ph CH; H CH; MgBr 87 
Ph Ph CH; H CH; Br 97 


* R 为 格 氏 试剂 中 的 烷 基 ;L、M、S AARRE BAK P U JR 4C3EHI. 


环 己 酮 衍生 物 与 络 合金 属 氢化 物 的 亲 核 加 成 具有 立体 选择 性 。 例 如 , 当 醛 或 酮 的 a 一 碳 原子 

上 连 有 产 基 或 氨基 等 可 以 和 败 基 氧 原子 形成 氢 键 的 基 团 时 ,试剂 将 从 含 氢 键 环 的 空间 位 阻 较 小 
的 一 边 对 癖 基 进行 加 成 。 

H 


EN H— 
O NCH, NCH, 
H, H OH 
H CH H CH 
3 3 
C,H; CH 


如 果 在 痰 基 的 < 一 碳 原子 上 结合 着 一 个 卤 原子 ,由 于 卤 原子 和 炭 基 氧 原子 的 电 负 性 都 很 大 ， 
两 者 互相 排斥 ,这 时 痰 基 化 合 物 的 优势 构象 是 卤 原子 与 普 基 处 于 对 位 交叉 位 。 反 应 时 ,试剂 也 是 
从 空间 位 阻 较 小 的 一 边 进 攻 思 基 。 
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H,C H 
2) H,O 
CH ; HO CH; 
CI ”> 


Cl 


12.3.3 反应 举例 


1. 杂 原 子 亲 核 试 剂 的 加 成 


多 数 含 杂 原 子 的 亲 核 试剂 与 醛 和 酮 的 加 成 反应 , 除 亚 硫 酸 氧 盐 外 (因为 它 是 强 的 亲 核 试剂 )， 
在 平衡 建立 之 后 ,其 平衡 常数 均 小 于 1。 只 有 当 强 的 吸 电子 基 与 痰 基 相 连 时 ,才能 得 到 可 离 析 的 
加 成 产物 。 例 如 : 


F O F OH 
F + HC —— F Cl 
F F F F 
F F F F 
F, C F, CL OH 
C—O + BO = C 
ZN 
F.C F, C OH 
Ch C Ch C OH 
N ` Z 
C—O + NH, = C 
Z É⁄ 
H H NH, 


但 许多 痊 基 化 合 物 可 以 分 别 或 同时 与 某 些 杂 原 子 亲 核 试 剂 发 生 不 同 程度 的 加 成 反应 ,导致 
不 同 的 用 途 。 在 基础 有 机 化 学 中 讲 过 如 下 反应 : 


Na HSO; N 


N 
C—OH — C—NOH 
/ 


N 
C=0 
Z 


NHNHCONH, 


N| N 
NH, NHCONH, Lon _— CTNNHCON H, 


SR SR 

`! N] 
C—OH — > `C—SsR 

/ Z 
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这 里 仅 以 阁 基 与 醇 的 加 成 为 例 讨 论 如 下 。 


普 基 化 合 物 与 醇 反应 生成 半 缩 醛 或 半 缩 酮 


OR 
` Z 
C 


` 
C 一 0 + R—OH — 
Z “Nu 


H 


这 类 反应 的 平衡 常数 也 受 结构 因素 的 影响 。 例 如 , 乙 醛 与 甲醇 和 乙醇 加 成 ,其 平衡 常数 分 别 为 
0.75 和 0. 50。 半 缩 醛 一 般 是 很 不 稳定 的 ,以 致 不 能 分 离 出 来 。 但 是 , 带 有 吸 电 基 的 某 些 痊 基 化 合 
物 可 以 生成 稳定 的 半 缩 醛 ,而 且 可 以 分 离 出 来 ,例如 ,Br CCHO 与 CH,CH,OH 所 生成 的 半 缩 醛 。 

通常 半 缩 醛 ( 酮 ) 是 不 稳定 的 ,容易 分 解 成 醛 ( 酮 ) 和 醇 。 但 形成 五 元 环 或 六 元 环 的 环 状 半 缩 
醛 ( 酮 ) 是 稳定 的 。 例 如 ,碳水 化 合 物 主要 以 半 缩 醛 ( 酮 ) 的 形式 存在 。 葡 萄 糖 的 开 链 式 在 平衡 中 
仅 约 占 0.003% ,而 主要 以 a 和 8B 一 吡 喃 环 式 存在 。 其 中 8 一 吡 喃 环 中 的 所 有 羟基 都 处 在 平 伏 键 
上 ,是 热力 学 稳定 的 化 合 物 。 

一 个 无 环 半 缩 醛 ( 酮 ?的 后 成 ,需要 醇和 痰 基 化 合 物 两 个 分 子 在 一 起 来 完成 ,每 一 个 单独 分 子 
运动 的 自由 度 很 大 部 分 在 反应 前 丢失 。 当 单个 分 子 环 化 成 五 元 或 六 元 环 状 半 缩 醚 ( 酮 ) 时 , 炳 的 
减少 相对 较 小 。 

OH 
H+ | 


(H;C),; He Och, K<1 


HOCH: CH: CH; CHO 一 一 人 入 K>1 
OH 


`F AB BE (FB) BJ E AE P| OPE , 2 V 38 M 92 Bë Pr i dk, R BJ E HJ Ek yk 3: SÇ Pa T ph FAE Ti 
ADER T BJ 38 a PE, RETER TF: 


` .. ` + N+ 
C—O + H= `c=ÓH — `C—OH 
Z Z ⁄ 


ROH N N 
== C—OH == C—OH + Ht 
/| Z| 
OHR OR 
半 缩 醛 转 化 为 缩 醛 则 需要 “特殊 ”的 酸 ( 如 干燥 的 HCl 催化 ,因为 OH 是 一 个 不 容易 离 去 的 
基 团 ,用 于 燥 HC 将 OH 转变 为 +OH; 后 则 是 一 个 比较 容易 离 去 的 基 团 ,这 是 因为 氧 原子 上 带 
有 正 电 荷 后 ,更 容易 吸引 电子 ,而 使 C—O 键 容易 断裂 。 同 时 ,干燥 HC 把 H,O 转变 为 H,O+ , 
且 可 移动 平衡 。 失 去 H:O 这 一 步 , 是 控制 反应 速率 的 慢 步 又 ,失去 H,O 后 生成 碳 正 离子 。 随 
后 , 醇 很 快 发 生 亲 核 进攻 , 继 之 失去 H+ 生 成 缩 醛 ,其 反应 历程 可 表示 如 下 ， 


醛 基 比 酮 基 活 泼 , 容 易 与 醇 作 用 ,例如 ,下 列 化 合 物 用 甲醇 及 氯 化 贸 处 理 , 得 到 的 是 缩 醛 而 不 
是 缩 酮 : 
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CHO CH 
CH,OH NOCH, 
NH,CI 
O 
mE 


稀 酸 可 以 迅速 使 缩 醛 ( 酮 ?水 解 生 成 原 化 合 物 , 其 反应 历程 是 按照 生成 缩 醛 ( 酮 ) 的 逆 方 向 进 
行 。 缩 醛 ( 酮 ) 中 的 OR 是 不 易 离 去 的 基 团 ,但 与 酸 作 用 生成 RO` H 后 则 易 离 去 ,因此 缩 醛 水 解 
在 酸 催化 下 进行 。 但 碱 不 能 催化 此 反应 , 因 碱 不 能 起 到 上 述 作用 。 

由 于 缩 醛 ( 酮 ?生成 后 又 可 水 解 成 原来 化 合 物 , 故 可 利用 缩 醛 ( 酮 ) 的 生成 来 保护 醛 ( 酮 ) 基 。 
例如 ,工业 上 生产 磺胺 胀 的 原料 氯 乙 醛 的 制备 ,是 用 乙 醛 为 原料 ,使 之 先 转变 成 缩 醛 ,然后 进行 
ax- 人 毛 代 ,最 后 将 氯 代 缩 醛 水 解 即 得 毛 乙 醛 。 

在 避孕 药 去 氧 孕 烯 (desogestrel) 的 合成 中 多 次 使 用 该 法 保护 酮 痰 基 : 


O 
(CH; COO) (CH: C00):Pd Pd 
TOH ~ O 


H, CO 


O O 


O OH 
H, G | H, C | 
` /~ `C 个 


D CHs MgBr 
一 一 一 = 0 —. > 


"° C C 


OH 
H,C | 
NC 、 
o Ó ç MONEE O OHCOQO O 
D 
_NH:INH: 
O 
Ç Ó 
H.C HC g è O 


H, E 
Z H, C H,C O 
Ph P _PhaP 一 CHz HCI ES 
O 
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Na/ NH; 


在 室温 下 KEPRO mmol) .1,2- 乙 二 醇 (10 mmo) AREG mmo) 混合 物 在 2450 
MHz 的 微波 炉 中 照射 1.5 min 后 ,用 CH;Cl; 茶 取 , 茶 取 后 的 溶液 过 硅胶 色谱 柱 得 到 纯 品 。 


CHO 


+ C Cdi 
OH 微波 


从 甲 醛 与 和 李 成 四 醇 反应 ,由 于 可 生成 稳定 的 六 元 环 ,反应 可 以 在 HCI 的 水 溶液 中 完成 。 


H OH H+ O 
(ao + Xo ne OA X 2 
使 用 对 茶 二 甲醛 与 季 戊 四 醇 在 HCIl 的 水 溶液 中 反应 ,得 到 聚合 物 。 
k s H+ 
ofHc-《 }—CHO + a OH uo 
XXX XSD- 

E 、. 酮 痰 基 的 保护 最 重要 的 还 是 形成 缩 醛 和 缩 酮 。 在 酸 催 化 下 , 醛 、. 酮 与 醇 或 者 原 甲 酸 酯 或 
者 与 低 沸点 酮 的 缩 酮 反应 即 得 。 形 成 缩 醛 、 缩 酮 的 难 易 次 序 大 致 是 :脂肪 醛 之 芳香 醛 过 烷 基 酮 及 
环 己 酮 之 环 友 酮 之 x,8- 不 饱和 酮 之 wy- 不 饱和 酮 六 芳香 酮 。 缩 醛 或 缩 酮 可 在 酸性 条 件 下 水 解 。 
二 甲 基 及 二 乙 基 缩 醛 和 缩 酮 对 钠 / 液 氨 、 钠 、 确 氢化 钠 、 氨 化 铝 锂 . 在 中 性 和 碱 性 条 件 下 几乎 所 有 
的 氧化 剂 ( 除 臭氧 外 )、 格 氏 试 剂 、 氢 化 钠 / 碘 甲烷 .乙醇 钾 、 氨 . 腊 、 氯 化 亚 砚 .吡啶 等 都 稳定 。 例 如 


OCH, 


H;C—C(OCH;); | Mg 
H, C—C—CH, CH, CH, CH, Br — H, aga CH, CH, Br — 
OCH, 
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OCH; OCH; 
| HCHO s: h usai Sa SA 
H,C—C—CH, CH, CH, CH, MgBr - = H, C C—CHl, CHI CH.CH, CH OH 


OCH, OCH; 


IARAA RE AA BR] ; Bz A BL 00 JÉ pü 1,3- ZERRA H iX kG 5 te 3E 38 BE . 缩 酮 更 为 稳 

s n 5 n 
-ZEREA WERF fE FAREA Y Z — RE 52 u , Pr k J zk Im 43 2). B 

RETAN, 芳香 磺 酸 、Lewis 酸 ( 如 三 气 化 硼 ) 也 是 常用 的 催化 剂 ;吡啶 盐酸 盐 、 二 氧化 硒 或 再 
二 酸 . 己 二 酸 是 更 温和 的 催化 剂 ,可 用 于 某 些 敏感 的 痰 基 化 合 物 。 

在 酸 催化 下 使 阁 基 化 合 物 与 低 沸 点 酮 的 二 氧 友 环 衍生 物 进行 交换 ,也 是 制备 这 类 化 合 物 的 
方法 之 一 。 蒜 去 形成 的 低 沸 点 酯 使 平衡 发 生 移动 。 常 用 的 低 沸点 的 二 氧 成 环 衍生 物 是 丁 酮 的 二 
氧 戊 环 , 或 者 是 丙酮 \ 异 两 又 丙酮 的 二 氧 戊 环 。 PO aa 


将 痰 基 转 化 成 胞 二 酸 酯 可 以 在 无 溶剂 条 件 下 用 微波 促进 完成 : 


OCOCH, 
` ` P 
asss (CH;CO); O [ Y 
一 和 ` 
Z A OCOCH, 


2.， 碳 原子 亲 核 试剂 的 加 成 
在 基础 有 机 化 学 中 ,已 经 学 习 了 许多 反应 。 下 面 就 Wittig 反应 、 羟 本 缩合 反应 .安息 香 缩 合 


¿UY d 
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和 酮 的 芳 构 化 反应 等 进行 详细 论述 。 

(1) Wittig 反应 ”Wittig 试剂 与 痰 基 化 合 物 首 先进 行 亲 核 加 成 ,最 后 生成 烯烃 的 反应 , 称 为 
Wittig 反应 。Wittig 试剂 是 一 种 磅 的 内 欠 盐 ,也 叫 磷 叶 立 德 。 它 在 相 邻 的 两 个 原子 上 具有 相反 
的 电荷 ,其 中 磷 是 缺 电 子 的 Lewis 酸 结 梅 ,而 碳 负 离子 则 是 8 电子 的 带 有 负电 荷 的 亲 核 中 心 , 但 
其 受 邻 近 的 磷 正 离子 的 影响 而 稳定 ( 因 碳 的 2 p 轨道 与 磷 的 空 3 d 轨道 在 侧面 相互 重 亚 构成 离 域 
轨道 ,使 碳 上 的 负电 和 荷 得 到 分 散 )。 人 们 有 时 也 把 Wittig 试剂 写成 双 键 形式 , 称 为 内 欠 盐 的 烯 
A. Wittig 试剂 用 共振 的 形式 可 表示 如 下 ; 


Ph, P—CR, —— Ph, P —CR, 


但 核磁 共振 谱 分 析 结 果 表 明 , U Es EE PE: Wq AER BJ 38 FE S538 , Iñi 86 zü BJ DE EA ti E: 48 
量 的 。 
Wittig 反应 可 用 一 般 形式 表示 如 下 : 


N + _— N 
sas + Ph,P— CR, — „OCR: + Ph; P 一 OO 


此 反应 应 用 很 广 。 醛 和 酮 可 以 是 脂肪 的 、 脂 环 的 或 芳香 的 ; 它 可 以 包括 双 键 或 三 键 ; 也 可 以 包括 
各 种 基 团 ,如 OH.OR.NR, ,芳香 的 硝 基 或 卤素 . 缩 醛 .甚至 酯 基 等 。 

Wittig 试剂 可 以 包括 双 键 .三 键 . 芳 基 或 某 些 官能 团 。 简 单 的 Wittig 试剂 (R= H 或 烷 基 ) 很 
活泼 ,与 氧 (包括 空气 ) ,水 5 j Bë . 醇 等 能 起 反应 ,因此 该 反应 需 控制 在 没有 这 些 物质 存在 的 情 
况 下 进行 。 当 COR .CN COOR .CHO 等 吸 电子 基 与 带 负电 荷 的 碳 原子 相连 时 ,由 于 吸 电 子 的 
P SF 2 W AI HE PERUA BJ ff ZE ,使 碳 原子 上 的 负电 荷 得 到 分 散 ,因此 这 样 的 Wittig 试剂 是 比较 稳 
定 的 。 例 如 : 


Ph, P-CH—0—0 Ph, P—CH—CN 
R 


它们 虽然 能 与 醛 作用 ,但 因 活性 降低 ,与 酮 作用 较 慢 或 不 发 生 反应 。 为 了 与 酮 能 发 生 反应 ,一 个 
改进 的 方法 是 用 磷酸 三 乙 酯 代替 三 茶 基 腾 (Wadsworth 一 Emmons 反应 ) 。 例 如 ; 


PhLi 一 R; C =0 
NC 一 CH; Br + P(OC, H;); 一 = NC—CH; —P(0C; H;); — NC—CH—BPCOC, H, ), — 


a 位 连 有 苯 基 或 乙烯 基 时 ,由 于 它们 也 能 稳定 碳 负离子 , 故 这 样 的 Wittig 试剂 也 是 稳定 的 。 


例如 ,下 列 化 合 物 与 醛 和 酮 都 不 起 反应 。 


PPh; 
+ PPh; 
+ 


© 反应 历程 :Wittig 反应 的 历程 可 能 如 下 : 
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R 
R ZF | 
、 Z Ph, P—C PhsP 一 (人 R. Z 
C0 + Ph bc、 = [S — | | R ,CC + PhP—0 
/ C R’ 
R A 0—0 
HRM KERTH 


Wittig AI 88 -AE E D R #E 28 3⁄ JII R, #E RIR FE BJ #H 3 8& (betaine) sk A BEI T $ (ox- 
aphosphetane) ,也 可 能 是 甜菜 碱 进一步 关 环 生成 氧 磷 环 丁 烷 ,后 者 分 解 生成 产物 。 稳 定 的 三 芋 
基 和 氧 脱 的 生成 是 Wittig 反应 完成 的 重要 推动 因素 。 
此 反应 的 活化 焕 是 负 值 ,支持 这 个 历程 。 在 某 些 情况 下 ,甜菜 碱 和 氧 磷 环 丁 烷 也 可 以 被 分 离 
出 来 。 
四 立体 化 学 :经 Wittig 反应 生成 的 烯烃 ,其 双 键 的 位 置 完全 可 以 预言 ,但 烯烃 的 立体 化 学 关 
系 则 比较 复杂 ,因为 它 与 反应 物 和 试剂 的 结构 及 反应 条 件 等 许多 因素 有 关 。 
经 Wittig 反应 生成 的 烯烃 ,通常 是 顺 式 和 反 式 异 构 体 的 混合 物 。 如 果 使 用 活泼 的 Wittig 试 
剂 , 则 混合 物 中 通常 是 顺 式 烯烃 较 多 。 例 如 : 
H:C CH; HC H 
Ph; P—CH-—CH, + C, H, CHO — = + 一 
H H H GH, 
87% 13% 


这 可 能 是 由 于 生成 的 甜菜 碱 中 间 体 是 不 可 逆 的 ,而 动力 学 有 利 的 赤 型 将 优先 生成 , 故 分 解 后 生成 
的 烯烃 以 顺 式 为 多 : 


H 5 H 
+ > Ph; P—CH— CH, + ,7 
Ph, P——CH, Ph, P——CH, 
_ ( wasa H; + "o H 
H 


Ce H; CHO Ce H; 
苏 型 天 型 
H, C H H;C Ce H; 
H GH; H H 


ZAM , 4 # Fj IN HE $u mE Wittig ANARE S B f , WJ 2 =s BS 2 8 3 pR S EEY, 
例如 : 


CGH, GH, CGH, H 
Ph, P—CH—C, H, + C, HCHO — 一 十 一 
H H H CH 
25% 75% 


其 原因 可 能 是 生成 的 甜菜 碱 中 间 体 是 可 逆 的 , 赤 型 和 苏 型 可 以 相互 转变 ,使 热力 学 更 稳定 的 苏 型 
成 为 主要 中 间 体 ,后 者 分 解 生 成 反 式 烯烃 : 
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_ 
. CH: Ph,P -CH- C,H; + CH 
Ph,P——H .| PhsP 一 一 
OH + "OAG Hs 
C, H; C. H; CHO H 
苏 型 赤 型 
C H H CH, G,H; 
H GH; H H 
烯烃 立体 选择 性 的 程度 与 Wittig AARE S ij FAREA., t: 
C; H; ! 
_ CH;OCH;CH;OCH,; H:O 
(C, H; O); P—C + R—CHO I 7 
. CO, C, H; 
R C,H; H C,H; 
— + — 
H CO,C,H; R CoO,C,H; 
A B 
CH, 82 18 
C, H, 59 41 
(CH,), CH 10 84 
(CH,); C 45 55 


溶剂 的 性 质 对 烯烃 顺 反 蜡 构 体 的 比例 也 有 影响 。 当 使 用 a 位 连 有 芳 基 .酰基 等 稳定 的 Wit- 
tig 试剂 污 痰 基 化 合 物 在 质子 洲 剂 或 极 性 非 质子 溶剂 中 进行 反应 时 ,通常 有 利于 生成 顺 式 烯烃 。 
但 是 , 当 反 应 在 非 极 性 非 质子 溶剂 中 进行 时 , 反 式 烯烃 的 量 明显 增加 。 例 如 ， 


Cs H. C H; Ce H, H 
+ 
Cs H; —CH—PPh; + C: Hj;CHO 一 一 — + — 


溶剂 zs / 1⁄4 

C, H, 73—82 

Ce He 十 悬浮 的 LiBr 73 一 77 
C, Hs OH 48—57 
(CH,); NCHO 54—61 
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© 应 用 :Wittig 反应 在 有 机 合成 中 具有 较 广 泛 的 用 途 ,可 用 来 合成 烯烃 、. 醛 .8,7y- 不 饱和 酸 、 
含 Cs 一 Cu 的 单 环 或 多 环 化 合 物 ,以 及 天 然 产 物 等 。 例如 : 


十 — 
P—CH—OCH HT 
OE ( Y enoc 时 Cn 

H:0 

一 十 

CH-—PPh:; CHO 

K a- COC 
CH— PPh, CHO 


HC CH CM CH. HC CH, CH， CH, 
DM 
| ph, PHE <“: | 
CH, CH, 
HC cH. CH CH, 
_ C C eo" 
| 
CH; 
维生素 A 


(2) 羟 醛 缩合 反应 ”在 酸 或 碱 催 化 剂 的 作用 下 ,含有 xc- 氧 原子 的 醛 或 酮 相互 作用 ,生成 产 
基 醛 或 羟基 酮 , 称 为 羟 醛 缩合 反应 。 

用 碱 作 催化 剂 时 , 碱 (一 般 是 OH - ) 使 一 分 子 几 基 化 合 物 转变 成 碳 负离子 ,后 者 作为 亲 核 试 
PWM EA — r F Pk EBR Cf E, ER -羟基 醛 (或 酮 ) 。 其 反应 历程 如 下 : 


| | 
OH T HO CC + HO 
N _ N | 
C—O + —C—C=0 = C—C—C=0 
了 | | | | | 
O- 
N | N | 
C—C—C=0 + H,O =— ` C-C—C—O + OH- 
A | | | A | | | 
人 一 OH 


KERM, EHER, 3 (i | Pe RE BS E pR. S5— OE 5 2 5558 — PARALELE 
HEEP. AME D, O 中 进行 时 ,未 发 现 乙 醛 中 的 a-H 与 DD 的 交换 。 这 说 明 第 二 步 反 应 
比 第 一 步 反 应 快 得 多 ,以 致 第 一 步 反 应 实际 上 已 成 为 不 可 道 的 了 ,这 意味 着 第 一 步 反 应 是 控制 反 
应 速率 的 一 步 。 动 力学 研究 表明 ,第 一 步 碳 负 离子 的 生成 是 控制 反应 速率 的 步骤 。 反 应 物 是 酮 
(如 丙酮 ) 时 ,在 DO 中 进行 反应 ,发现 未 反应 的 丙酮 中 有 H 被 D 取代 ,说 明 第 二 步 的 正 反应 比 
第 一 步 的 逆反 应 不 再 是 快 的 , 即 控 制 反应 速率 这 一 步 是 碳 负离子 与 第 二 分 子 丙 酮 发 生 亲 核 加 成 
这 一 步 。 对 于 酮 ,即使 是 最 简单 的 丙酮 ,平衡 也 永远 偏向 左 方 ,产物 只 约 有 2% 。 这 是 由 于 碳 负 
离子 进攻 酮 比 进攻 醛 的 痰 基础 原子 难得 多 。 但 用 酸 作 催化 剂 , 酮 比较 容易 发 生 缩合 反应 。 酸 催 
化 的 反应 历程 如 下 ， 
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十 
He y Cb + H+ — kuma 
O 


OH 
D 
+ + 
H, Cy h + H, wawas = H, wawas mus 
OH OH OH OH 
CH, CH, 


— H+ 


| + 
H, wawas mus 
OH OH OH 


B— Pe 38: WR pk BE) ,一般 在 酸性 条 件 下 发 生 脱 水 ,生成 abp- A MURAE Ir, 


| 
H, wama T CE 


H+ —H,O 
R—CH,—CH—CH—CHO R CH. CH—-CH—-CHO = 一 
OH R OH, R 
+ 


+ 


R—CH,—C H= CHO 
R R 


+ 
R—CH,- C Y H—CHO 


在 缩合 产物 中 ,如 果 羟 基 连 在 叔 碳 原子 上 , 则 几乎 经 常 发 生 酸 催化 脱水 。 
在 碱 的 作用 下 , 产 醋 也 可 脱水 。 例 如 : 


OH- 9 — H; O 
H,C—CH—CH—CHO = 


| | 
OH H OH 


当 用 两 种 不 同 的 醛 或 酮 进行 醇 醛 缩 合 时 ,其 中 的 一 个 醛 必须 无 a AEF, RiR EAE 
为 碳 负离子 接受 体 , 这 种 交叉 羟 醛 缩合 反应 才 具 有 合成 意义 。 例 如 ， 


CHO 
— — K -CH 
< 了 $ CH,CHO CT 和 CH,—CHO K: CT™ CH—CHO + HO 
OH 


K; 


—OH- . 
= H; C—CH=CH—CHO 


H, C—ÇH—CH—CHO 


2CH; CHO 


HCHC—CH,CHO 
OH 
K: >K, 


在 NaOH 水 溶液 存在 下 , 芳 醛 与 简单 的 脂肪 醋 或 甲 基 酮 的 缩合 , 称 为 Claisen — Schmidt 缩 
合 。 像 所 预料 的 那样 , 芳 醋 的 芳 环 上 含有 给 电子 基 时 ,使 反应 减 慢 。 例如 ,对 甲 氧 基 茶 甲醛 的 反 
应 速率 是 茶 甲 醛 的 1/7. 

在 Claisen- Schmidt 缩合 的 条 件 下 ,简单 醋 ( 酮 ) 的 自 身 缩合 反应 ,可 能 与 交叉 缩合 反应 发 生 
竞争 ,但 由 于 交叉 缩合 与 脱水 后 形成 的 产物 的 双 键 不 仅 与 痰 基 而 且 与 苯 环 形成 共 轰 体系 , 故 其 稳 
定性 比 简单 醛 自 身 缩 合 脱水 后 形成 的 产物 要 稳定 ,所 以 K,> K, 。 另 外 , 芳 醛 的 Cannizarro 反应 
是 很 慢 的 ,在 整个 反应 中 不 是 一 个 重要 的 竞争 反应 ,因此 Claisen- Schmidt 缩合 反应 在 有 机 合成 
中 具有 重要 意义 。 
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值得 注意 的 是 , 芳 醛 和 甲 基 酮 的 碱 性 缩合 ,所 得 不 饱和 酮 倾向 于 反 式 立 体 构 型 。 这 种 立体 选 
择 性 应 从 脱水 反应 的 过 渡 态 来 考虑 。 在 这 个 过 渡 态 中 , 原 芳 醛 中 的 醋 基 碳 原 子 与 原 甲 基 酮 的 a- 
BEFAR 35 Rb T |F] — E IB , 当 芳 基 与 原 甲 基 酮 中 的 R 基 在 则 一 侧 时 比 在 异 侧 时 的 非 键 张力 
大 ,而 使 过 渡 态 的 能 量 较 高 ,所 以 生成 的 产物 以 反 式 异 构 体 为 主 。 例 如 : 


NaOH,H;O 
Ce H;CHO + G H; COCH; ———— GH, CHCH, COG H; 
C, H;OH,15—30 € | 


OH 
7 
H---C——C. ==> HeC—C 
° 0 TAP 
H.C, A] HO “Z 
HsCe HsCe 


H 
“00 i 
_— -OH > 4 


C — 
H w... , 
+); COC,H;, 
-OH HC, O 
(M) 85% 


ERM F , 5 82 f Bs T k EREATARA DERE I), A 39 APEERE JS 
[两 个 大 基 ( 茶 基 ) 处 于 反 式 ]。 由 (本 ) 脱 水 形成 过 渡 态 ( 陡 ) ,后 者 两 个 大 基 ( 茶 基 ) 仍 处 于 反 式 , 立 
体 效 应 较 小 。 在 这 两 种 影响 因素 中 ,过 渡 态 的 影响 通常 是 更 重要 的 ， 

醇 醛 缩合 反应 既 可 被 碱 催化 又 可 被 酸 催化 ,但 由 于 催化 剂 不 同 产 物 各 异 。 例 如 ,2 一 丁 酮 与 
茶 甲 醛 的 反应 , 碱 催化 主要 得 到 直 链 缩合 物 ,而 酸 催化 则 主要 得 到 支 链 缩 合 物 ; 


CHO cH 
CT + H,C—C—CH,CH, s C T Ch CH: 
O 


| 
O 


主要 产物 
CHO 
CY + HC—CH:—C—CH;, O se eh 
O CH; O 
主要 产物 


造成 这 种 结果 主要 是 因 条 件 不 同 酮 的 烯 醇化 产物 不 同 所 致 。 在 碱 中 生成 烯 醇 负离子 的 过 渡 态 ， 
过 诱导 和 空间 效应 的 影响 ,OH - 进攻 2- 丁 酮 的 甲 基 比 亚 甲 基 更 有 利 , 因 为 甲 基 比 亚 甲 基 的 酸性 
强 且 空间 阻碍 作用 小 , 故 反 应 按 下 式 进 行 : 


OH- 
H; A CH, —— 


H.C CCH CH; ( H.0—C—CH:CH; ) 
O 
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CHO 
CH—CH - CH,CH 
人 了 了 + H, CC CHCH; = Opi ; 2 


在 酸 催化 下 , 酮 的 炳 醇化 方向 主要 受 烯 醇 式 能 量 的 控制 。 其 烯 醇化 的 方式 有 两 种 可 能 : 


| 
COCHCH, —— H:C—0—CHCH; + H,C—0—CH;CH,; 
O OH OH 
(1) 稳定 ,主要 产物 CH) 稳定 性 差 ,次 要 产物 


从 超 共 罗 效 应 来 看 , 《I ) 比 (了 1) 的 能 量 低 且 稳定 些 , 故 ( 了 ) 是 酸 催化 反应 的 主要 产物 。 反 应 按 下 
式 进行 : 
CHO q- J COH 
Sf =O 
ë 
CH—OH CHC CCH, H+ ODR DT 
+ H, cC CHCH, — 一 > 
O: yi ne 


OH 


DL ATARE AR , E 8 sk BR Ë 4k, Br 453 Hb Bz 4k, p= 3 BJ P5 88 A TE, bk 5 PR EAE A B B5 838 & p= 
物 不 同 。 碱 催化 有 利于 直 链 产物 的 生成 , 酸 催 化 有 利于 支 链 产物 的 生成 。 
将 对 茶 二 甲醛 和 1,3- 环 已 二 酮 在 无 溶剂 下 借助 微波 反应 ,已 成 功 地 合成 了 叫 辽 类 化 合 物 。 


9,9'—(1,4—-W3E3ED -2H,2H,3H,3 H, 
4H,'H.,5SH,S'H,6H,6 H ,7H,7H,9H, 
?9 末 -十 四 氨 二 咱 喧 -1,1 ,g8,8' — dB 


同 理 ,也 可 以 会 成 9,9' 一 (1,4 一 亚 茶 其 )-2H,2'H,3H,3'H,4H,4H,5H,5’H,6H,6’H , 
?万 ,7 日 ,9 昌 ,9' 昌 H 一 十 四 所 二 吐 吨 一 1,1',8,8' 一 四 酮 ， 


其 可 能 的 反应 历程 如 下 : 


oHc—( 人 cao 
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OH OH 
| 


OH OH 


(3) 酮 的 务 构 化 反应 ” 自 1877 4F mf Fu ZF UJ E ZR A BLS B 5 z y 1 3 , 28 V tE 4 
机 合成 中 发 挥 了 很 大 作用 。 如 1,3 一 节 二 酮 无 论 在 酸 或 碱 介 质 中 , 均 能 以 高 产 率 得 到 产物 ( 吐 彰 
酮 )。 


O 


CR H+ 或 HO 


O 


我 们 利用 1,3- 环 己 二 酮 在 酸 催化 下 ,实现 了 酮 三 聚 反应 , 收 率 45%. 
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其 反应 历程 如 下 : 


O OH+ OH OH 
H+ H+ 
O O O O 
Y 
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O O 
+ 
Sk 
A 
O 
O 
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(4) 安息 香 缩 合 这 是 一 个 两 分 子 芳 醛 在 KCN 作用 下 ,生成 -羟基 酮 的 反应 。 例 如 ， 


ië 

C KCN 

96 S Oe) 
O 
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其 反应 历程 如 下 : 
O 
” 
O OH C. H; _ 
: | `H 
CN ' | _ 
C, H,CHO Cs H.C H = CHE 
CN CN 
OH O O OH O OH 
| | | |! CN- | 
C, t Ç H. < 一 一 一 C H T T H Ce Hs V H, 
CN H CN H 


A B aq Ar Pit n] HI,CN -在 这 里 起 到 三 种 作用 。CN- 首先 作为 亲 核 试剂 ,进攻 一 分 子 
Bë; H J CN 的 吸 电 子 作 用 ,质子 发 生 交 换 , 生 成 碳 负离子 ,使 醛 基 成 为 亲 核 基 团 , 即 痰 基 发 生 极 
性 反 转 ;CN 同时 也 是 一 个 较 好 的 离 去 基 团 ,因而 最 后 可 以 离 去 。 


芳香 环 的 邻 对 位 上 有 给 电子 基 团 或 吸 电 子 基 团 时 不 发 生 安息 香 缩合 反应 ,但 可 以 和 莱 甲 醋 
缩合 ,生成 一 个 有 取代 基 而 另 一 个 没有 取代 基 的 不 对 称 a 一 羟基 酮 。 


H 
KCN | 
mesos on + OF 1 Oe 


OH O 


(5) Knoevenagel 反应 JBE BHEE YR #UBJ5LDVPR2S Knoevenagel 反应 。 例 如 : 


COOH 
H+ pd 
CH,CHO + CH, (COOH), — CH,CH=C 


COOH 
(6) Perkin 反应 


由 于 酸 栈 的 a- 氧 比 凌 酸 盐 的 a 一 氧 要 活泼 ,更 容易 被 碱 夺 去 形成 碳 负 高 
子 。 在 Perkin 反应 中 与 芳 醛 作用 的 是 酸 酬 而 不 是 羧 酸 盐 。 羧 酸 盐 是 碱 性 催化 剂 。 


CHO CH 一 CHCOOH 
CH, COOK 
+ (CH,CO,,O 一 一 一 一 > 


如 使 用 再 酸 醋 , 则 生成 带 支 链 的 芳香 不 饱和 酸 。 


CHO 


cH—ccoon 
CH,;CH,COOK CH 
+ (CHCH: CO);0 一 一 一 一 一 一 ; 


(7) Mannich 反应 


村 (通常 是 甲醛 ) 和 仲 腕 (以 盐 的 形式 ) 与 含有 活泼 氢 的 化 合 物 所 发 生 的 
缩合 反应 , 即 活泼 氢化 合 物 的 胺 甲 基 化 反应 称 为 Mannich 反应 。 所 得 产物 p- 氨 基 酮 叫 Mannich 
碱 : 
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H+ 
(CH3); NH + HC 一 O + CH,COCH, — (CH; ): NCH; CH, COCH, 


Mannich 反应 所 用 原料 广泛 ,包括 : 氨 . 伯 胺 和 仲 胺 , 醛 及 至 少 含 有 一 个 活泼 氢 的 化 合 物 如 酮 、 
6- 酮 酯 .8- 和 握 酯 、 硝 基 人 烷 、 烽 ( 含 有 ==CH )、 酚 .时 了 噪 等 。Mannich 反应 在 合成 上 除 可 生成 氨基 
酮 等 产物 外 ,还 可 通过 8- 氨基 或 其 衍生 物 季 猎 盐 的 消除 ,生成 ,8- 不 饱和 醛 . 酮 (其 反应 机 理 见 
12.7), 


12.4 y&EÉQ456J EM) I 2841 UU 05 FZ N 


12.4.1 反应 历程 


羧 酸 本 生物 中 也 有 一 个 闪 基 , 易 发 生 亲 核 加 成 反应 ,但 加 成 物 多 不 稳定 ,接着 发 生 消 除 。 
反应 最 初 是 亲 核 试剂 进攻 痰 基 碳 原子 ,随后 另外 一 个 基 团 被 取代 ,此 过 程 虽 然 有 可 能 是 一 种 
直接 取代 过 程 (Nu 取代 I B Sw2 过 程 ) ,但 在 大 多 数 例子 中 ,此 过 程 是 以 分 步 方式 进行 的 。 
第 一 步 , 亲 核 试剂 加 到 痰 基 碳 原子 上 ,生成 一 个 四 面体 中 间 体 。 第 二 步 , 离 去 基 团 离 去 ,同时 
Ar E 


O O, O 
Z E | Z 
R 一 C +Nu == R—C—Nu == R—C +L 
N D N 
L L Nu 


四 面体 中 间 体 
虽然 通常 不 可 能 分 离 出 四 面体 中 间 体 ,但 在 丁 醚 中 ,甲醇 钠 与 三 氟 乙 酸 乙 酯 反应 生成 化 合 物 A 
已 经 光谱 法 得 到 证 实 : 
o- 
F,C—C—OC,H; +- OHCH, = F, coc, H; 
M OCH, 
A 
即 把 甲醇 钠 加 到 三 所 乙酸 乙 酯 的 于 醚 溶液 中 ,在 红外 光谱 中 C —O 吸收 (1 790 cm RAN. 
者 把 干燥 的 HCI 气体 通信 溶液 中 ,化 合 物 A 又 可 以 无 变化 地 恢复 原状 。 
从 反应 历程 可 以 看 出 ,此 反应 首先 发 生 亲 核 加 成 ,然后 进行 消除 ,最 后 结果 显示 取代 反应 ,而 
并 非 直接 取代 ,故此 反应 属于 加 成 -消除 历程 。 


12.4.2 结构 与 活性 的 关系 


竣 酸 本 生物 与 亲 核 试剂 进行 加 成 -消除 反应 的 难 易 程 度 , 与 简单 的 巍 基 化 合 物 如 醛 和 和 酮 有 


些 相似 ,与 烃基 的 电子 效应 和 空间 效应 以 及 亲 核 试剂 的 特性 有 关 。 但 它们 相互 影响 的 结果 ,使 凑 
酸 衡 生物 的 活性 不 同 于 醛 和 酮 。 在 特定 亲 核 试剂 的 作用 下 , 羧 酸 衍生 物 的 相对 活性 主要 取决 于 ， 
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中 5E HRH £ BJ 88 2 35 HI E 2k y  @ 离 去 基 团 离 去 的 相对 能 力 。 
E AIAR 5 RT E pJ Ej 38 EA RIA) Bz p BJ AA XH 18 PE J : 


R—C O 9 
| | _ N | | 
R 一 C 一 CL > R—CSR > O > RC OR > R-C-NH, 
R—C 


这 些 化 合 物 有 一 共同 的 特点 , 即 具 有 未 共用 电子 对 的 原子 直接 与 酰基 相连 ,因此 下 列 共振 对 杂 化 
体 的 贡献 是 十 分 重要 的 : 


就 整体 而 言 ,共振 效应 增强 了 关 基 碳 原 子 和 离 去 基 团 之 间 键 的 强度 ,使 离 去 基 团 不 易 离 去 。 
酰氯 和 硫 醇 酯 受 这 种 共振 效应 的 影响 可 能 最 小 ,因为 它 需 要 碳 原子 的 2p 轨道 和 氯 或 硫 原子 
的 3p 轨 意 重 秋 ,由 于 这 些 轨 道 大 小 不 同 , 它 们 之 间 的 重 释 可 能 最 小 : 


R Š R — RC S—R 
这 样 ,在 共振 的 基础 上 , 融 毛 和 硫 醇 酯 被 稳定 化 的 程度 最 小 ,同时 氯 具有 强 的 吸 电子 诱导 效应 , 因 
此 在 这 些 酰 基 化 合 物 当 中 酰氯 是 最 活泼 的 。 
对 于 酯 和 酰胺 ,共振 效应 比较 大 ,因为 碳 原子 的 2p 轨道 和 氧 或 所 原子 的 2p 轨道 之 间 的 重 又 
程度 较 大 : 


:O: 
R_ qn, — > R—C—NH, 
这 样 ,OR 和 NH, 最 大 程度 地 被 稳定 了 ,因而 最 不 活泼 。 另 外 ,由 于 氧 比 所 有 较 大 的 电 负 性 , 因 
此 酯 比 酰胺 的 反应 活性 高 。 
对 于 酸 栈 ,轨道 重生 的 程度 较 大 。 与 酯 相 比 , 酸 栈 是 两 个 酰基 与 氧 相连 ,因此 酸 栈 中 的 酰基 
比 酯 中 的 烷 氧 基 的 稳定 作用 小 , 因为 共振 效应 位 移 在 两 个 酰基 之 间 , 所 以 酸 栈 比 酯 活泼 。 
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O :O 
: I x 
— w R—ÇC 
` .. k + 
20 — > 29 < > Nöt 
J Bi R—Ç 
©: | _ 


羧 酸 本 生物 与 亲 核 试剂 的 反应 ,由 于 亲 核 试剂 亲 核 性 的 强 弱 和 离 去 基 团 的 不 同 , 所 得 产物 的 
类 型 不 同 。 对 于 弱 的 和 中 等 强度 的 亲 核 试剂 ,反应 仅仅 进行 到 生成 取代 产物 为 止 , 但 用 强 亲 核 试 
剂 , 反 应 可 进一步 进行 。 例 如 ,有 机 金属 试剂 由 于 很 活泼 ,可 与 羧 酸 术 生物 发 生 两 次 加 成 反应 生 
成 叔 醇 : 
O O O OH 
| Nu | =L | Nu” | H+ | 
R—C—L — R—C—Nu —— R—C—Nu 一 一 ~ T Nu — w C Nu 
l Nu Nu 
L=CI, COOR, OH, OR 


对 于 消除 反应 这 一 步 , 离 去 基 团 L 离 去 的 相对 难 易 程 度 ,与 在 饱和 碳 原 子 上 的 亲 核 取代 反应 所 
观察 到 的 结果 是 一 致 的 。 由 于 Ci 负离子 最 稳定 ( 它 的 共 思 酸 是 很 强 的 酸 ), 它 最 容易 被 消除 。 
RO 负离子 的 稳定 性 居中 , 它 被 消除 的 容易 程度 较 小 。 NH, 负离子 是 这 些 基 团 中 稳定 性 最 小 
的 , 它 定 消除 是 最 困难 的 ,这 与 前 面 讨论 是 一 致 的 。 因 此 酰胺 与 上 述 化 合 物 不 同 , 如 它 与 LiAlH,， 
反应 最 后 生成 胺 ; 


H 
| H- | | + H- | 
R—C—NH; —— R—C—H — R—C=NH, -一 ~ R—C—NH, 
(LiAIH,) | | 
NH; . H 


12.4.3 反应 举例 


在 着 酸 衍生 物 中 ,以 酯 化 .水解 反 应 研究 得 较为 详细 。 从 酯 类 结构 分 析 , 它 在 水 解 时 可 以 有 
酰 - 氧 键 断裂 和 烷 - 氧 键 断裂 ,简称 酰 - 氧 断 裂 和 烷 - 氧 断裂 。 但 动力 学 和 同位 素 实验 研究 表明 ， 
多 数 酯 水 解 发 生 酰 - 氧 键 断裂 ,少数 可 发 生 烷 一 氧 键 断裂 

栈 在 酸 或 大 的 存在 下 均 可 发 生 水 解 反应 。 酸 催化 是 可 逆反 应 ,其 逆反 应 即 酯 化 反应 。 碱 催 
化 通常 是 不 可 逆 的 ,也 叫 皂 化 反应 。 


PO -RENA 
R—C-+O-+-R' 
— M-REN 28 
截至 目前 关于 羧 酸 酯 的 酸 碱 水 解 至 少 证 明 有 如 下 四 种 历程 ， 
(1) Aacl 历程 Aacl(acid catalysis, unimolecular acyl-oxygen cleavage) 历 程 是 酸 供 化 醚 一 
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氧 键 断 裂 单 分 子 历程 。 
O oH 0 
H+ | 慢 
R—C—OR == R—C—OR == R—C—OH — 
| 人 i 
| | H 
—C < RC OH = RC R—C 
O 4 | | 
OH OH 


XT AARAA Bos BR P] .,2,4,6—- = PEER ERER F A Bb BB 4k , H 


Ba IH )+B REKI HERRAT HSO, 中 ,然后 将 此 溶液 倒 人 醇 或 水 中 , 则 发 生 定量 的 酯 
化 或 水 解 反应 ,反应 经 酰基 正 离子 (了 ) 生 成 栈 或 酸 。 


O O O 
H+ | + -H0 |. R'oH | , 
Ar—C—OH = Ar—C—0OH, === Ar—C" == Ar—C—OHR 
+ 
(I) 


H,C CH; 
Ar= 


2,4,6 一 三 甲 基 茶 甲酸 溶解 于 浓 H,SO, 中 ,凝固 点 降低 至 原 凝固 点 的 1/4, 而 苯 甲 酸 溶解 于 
浓 H,SO, 中 ,凝固 点 仅 降 低 一 半 ,说 明 前 者 生成 了 酰基 正 离子 : 


OH OH 
R_L_oR H A R Ó OR' H| O g R_C_OR 
bn, 
" 
OH OH 
质子 转移 , 快 、 l opp ZROH # l+ 一 H+ , 快 | 


酰 一 氧 键 断裂 最 令 人 信服 的 证 据 是 ,用 标记 的 水 (H:O8 ) 水 解 丁 二 酸 甲 酯 ,得 到 普通 的 甲醇 
和 含有 O ”的 丁 二 酸 : 
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HOOCH,CH,C—C—0CH; + H:0*—» HOO0CH;CH,C—(—0"H + CH;OH 
| 
O O 


由 于 质子 迅速 地 交换 ,羧基 的 两 个 氧 原子 是 等 同 的 ,但 为 了 简单 起 见 ,O" 写 在 OH kL. 
根据 微观 可 逆 性 原则 ,其 逆反 应 即 酯 化 反应 也 包括 酰 - 氧 键 断裂 。 例 如 


Cs H:—C—OH + H,C—O! H Cs H:—C—O"*CH, + H:O 


| 
O 


| 
O 


s + 
Ar OOH + 2H,S0, 一 一 fA + H,O + 2HSO7 
Cs H; —C—OH -+ H; SO, — Ce Hs——C—OH 十 HSO; 
| ,| 
O OH 


(3) Aal 历程 ”Apr1(acid catalysis, unimolecular alkyl-oxygen cleavage) JJ # E M Hk 
烷 -- 氧 键 断 裂 单 分 子 历程 。 在 酸 催化 酯 的 水 解 反 应 中 , 4 RCOOR' 分 子 中 的 R' 能 够 生成 高 度 稳 
定 的 碳 正 离子 ,同时 使 用 强 极 性 介质 时 ,发 生 烷 - 氧 键 断 裂 。 例 如 ,光学 活性 物质 A 在 酸 存在 下 
水 解 , 生 成 的 醇 是 外 消 旋 混 合 物 。 如 果 水 解 是 酰 - 氧 键 断裂 , 则 将 得 到 光学 活性 醇 ,因为 酰 -- 氧 键 
断裂 未 涉及 手 性 碳 原 子 。 


一 一 CH H+ H, O 
O~ O—CH— }—OCH, H+. + Hz:0 ( -en A Joon, 
O 人 


光学 活性 外 消 旋 体 
A 
RCOOCAr, 型 和 RCOOCR: 型 的 酯 ,在 酸 催化 水 解 时 ,由 于 可 以 生成 稳定 的 碳 正 离子 , 故 也 
可 发 生 烷 - 氧 键 断 裂 ,例如 : 


O O 
| + | H;O 
H; C—C—O—CPh; CPh + H,C—C—0OH Ph; C—OH 
a a O 
H+ | 
H, C T O T Ch CH,CH, wa Kuas CH, wakas + H,C—C—OH 
CH; CH, CH, CH, 


H, wasa CH,CH,C—OH 
CH, CH; 
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在 酸 催化 下 , 酯 水 解 的 烷 - 氧 键 断裂 的 历程 已 被 "0 标记 实验 所 证 实 。 其 历程 如 下 : 


十 
O OH OH 
| 


| 18 H' 18 慢 | 18 A 
R--C—0-—C(CH;) ==* 人 一 CO 一 CCCH3 == R—C=0 + C(CH;); 


| 


+ 
H, O—C(CH,; J; 


H0 


HO— CCCH, ), — 


动力 学 研究 结果 表明 ,这 类 反应 为 一 级 反应 。 此 反应 历程 称 为 酸 催 化 单 分 子 烷 - 氧 键 断裂 
历程 ,可 用 Aal 表示 。 I 

(4) Bac2 历程 Bac2(base catalysis, bimolecular acyl-oxygen cleavage) J 72 E g& WE 1k Rk — 
氧 键 断裂 双 分 子 历程 。 酯 的 水 解 可 被 碱 催化 。 由 于 OH 和 OR 的 亲 核 性 较 强 ,因此 在 它们 存 
在 下 反应 进行 得 较 快 。 羧 酸 酯 水 解 的 常用 方法 之 一 ,通常 是 在 其 沸点 时 用 碱 的 水 溶液 处 理 。 反 
应 的 动力 学 是 双 分 子 的 ,反应 速率 =&[L 酯 ]LOH- ] , 即 过 渡 态 包含 一 分 子 的 酯 和 一 分 子 催 化 用 
的 碱 。 | 

j] 3 (Š 9D) 和 立体 化 学 的 研究 结果 表明 ,这 类 反应 通常 发 生 酰 -和 氧 键 断裂 。 例 如 ,乙酸 正 
成 酯 在 H:“O 中 的 碱 催化 水 解 ,是 羧 酸 中 而 不 是 醇 中 含有 标记 氧 。 


H,C—C—OC; Hy + HaO — HC—CBOH + GHO — HC CEO + CHOH 

i i 

乙酸 新 成 酯 和 乙酸 -2- 丁 烯 酯 的 碱 催 化 水 解 ,所 得 产物 中 没有 重 排 产 品 ,说 明 反 应 过 程 中 没 
有 新 友基 正 离子 和 2- 了 丁 烯 基 正 离子 的 生成 ,进一步 支持 了 酰 - 氧 键 断 裂 这 一 结论 。 


H, C—C O CH, C4CH, J; 
| H, O 


H, wawas + HO—CH;C(CH;)s 


i C 9 CHCH CHCH PC V OH + HO—CH,CH==-CHCH, 


上 述 反 应 其 结果 是 OH 取代 了 OR, 但 已 有 许多 实验 证 明 , 反 应 不 是 一 步 完 成 的 而 是 分 步 进 
行 的 。 例 如 ,用 ”| 在 痰 基 位 置 标记 的 酯 进行 不 完全 水 解 , 在 不 同 的 时 间 分 析 未 反应 的 酯 ,发 现 
未 反应 的 酯 中 "9O 逐渐 丢失 。 同 样 ,一 个 酯 在 H," O 中 水 解 , 则 在 未 反应 的 酯 中 含有 标记 氧 。 酯 
和 水 之 间 的 氧 交换 现象 ,利用 如 下 说 法 很 容易 解释 , 即 反应 是 通过 加 成 一 消除 过 程 和 形成 一 个 四 
面体 中 间 体 ,在 这 个 中 间 体 中 两 个 氧 是 等 同 的 。 


18 aO BO 一 Bo BO 
| | | | 
R—C—OR' + OH- 一 一 R—Ọ—OR' ZE R—C—OH +- OR- R—C—O + HOR 
OH 


|= 
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O OH - O O 
| | | | _ S, Ë | ，_ 
"OH + R—C—OR' — R TOR == R—C—"OH 十 -OR' 一 ~ 有 一 C 一 *O- + HOR 
Ú 


反应 速率 的 控制 步骤 几乎 肯定 是 OH 进攻 反应 物 酯 ,总 反应 实际 上 是 不 可 逆 的 ,因为 OR' 
是 从 酸 中 移 去 一 个 质子 ,而 不 是 进攻 酸 中 的 痰 基 碳 原 子 , 同 时 羧 酸根 负离子 与 HOR sü OR 不 
发 生 亲 核 加 成 反应 。 

由 于 四 面体 中 间 体 具有 负电 和 荷 , 同 时 比较 拥挤 , 酯 的 碱 性 水 解 将 受 极 性 和 立体 效应 的 影 
啊 。 因 此 , 当 酯 的 酰基 上 连 有 吸 电子 基 时 ,将 加 速 反 应 的 进行 , 且 随 其 吸 电 子 能 力 的 增强 反应 
速率 增 大 ,如 表 12-?7 所 示 。 这 个 结论 还 可 以 从 表 中 一 系列 基 团 相应 的 活化 烩 逐渐 减少 得 到 
支持 。 


表 12-7 取代 乙酸 乙 酯 碱 性 水 解 的 相对 速率 


H:O 
R—CO;CG H; + OH- — R—CO; + C,H.OH 


R kz AH/(kJ*mol +’) 
CH, 1 45.14 

CH,C1 290 34. 69 

CHCI: 6 130 24. 66 

CH,CO 7 200 — 

CCI, 23 150 20. 06 


空间 效应 的 影响 ,可 以 从 大 的 取代 基 不 论 连接 在 酰基 上 还 是 烷 基 上 均 使 反应 速率 减 小 而 
得 到 证 实 。 例 如 ,RCO;CsHs 类 型 的 酯 ,于 30 < ,在 87.8% 乙醇 -水 溶液 中 水 解 的 相对 速率 如 
表 12-8 HIR; CH; CO, R 类 型 的 酯 ,于 25 ,在 70% 水 -丙酮 溶液 中 水 解 的 相对 速率 如 12 一 9 
所 示 。 | 


表 12-8 RCO,C,Hs 类 型 酯 水 解 的 相对 速率 


R 此 相对 R 下 相对 
CH, 1 C(CH;); 0.010 
CH, CH; 0.470 C; H; 0. 102 
CH(CH, )， 0. 100 


表 12-9 CH:CO:R 类 型 酯 水 解 的 相对 速率 


R kms R kts 
CH, 1 CCCH3 )3 0. 002 
CH, CH, 0. 431 环 - C; Hii 0. 042 


CH(CH,; )， 0. 065 
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碱 催 化 酯 的 水 解除 按 上 述 方式 断裂 外 ,也 可 以 进行 双 分 子 烷 - 氧 键 断 裂 或 单 分 子 烷 - 氧 键 断 
裂 , 将 随 酯 的 结构 和 反应 条 件 而 异 。 通 常 酯 的 水 解 若 能 生成 稳定 的 碳 正 离子 , 则 有 利于 单 分 子 
烷 一 氧 键 断裂 ,在 中 性 和 弱 碱 性 溶液 中 水 解 时 ,已 经 观察 到 这 种 现象 。 如 果 增 加 碱 的 浓度 ,也 观 
察 到 按 双 分 子 酰 - 氧 键 断裂 过 程 。 例 如 , 邻 茶 二 甲酸 -1- 甲 基 -3- 苯 基 -2- 丙 烯 酯 在 Na, CO; 溶 
液 中 水 解 得 到 两 种 互 为 异 构 体 的 醇 的 混合 物 ,说 明 反应 发 生 了 烷 - 氧 键 断 裂 生 成 了 烯 丙 型 碳 正 
离子 ,后 者 经 重 排 得 到 两 种 碳 正 离子 。 然 而 ,在 NaOH 溶液 中 水 解 则 得 到 构 型 保持 的 醇 , 说 明 发 


生 了 双 分 子 酰 -和 氧 键 断 裂 。 | | 
H.,C—CH—CH—CH—C, H, 
Nas CO; E | CO: 
: x 
CO; 


+ 
H; C—C H=CH--CH—C; H; 


C—O—CH—CH=CH—C; H; 


| CO; 
O CH, NaOH + 
HO—CH—CH=CH——C,; H, 

Bac 2 | 


CH, 


12.4.4 Claisen 酯 缩合 及 其 有 关 反 应 


含有 a 一 氧 原子 的 酯 ,在 强 碱 性 催化 剂 如 NaOC, H; .NaNH, 等 作用 下 ,两 分 子 酯 缩合 生成 
8- 狂 基 酯 的 反应 称 为 Claisen 酯 缩合 反应 。 此 反应 与 醇 醛 缩合 反应 很 相似 。 酯 分 子 中 的 “二 氢 
虽然 酸性 较 弱 ,但 在 强 碱 作用 下 仍然 可 以 转变 成 碳 负离子 ,后 者 作为 亲 核 试剂 进攻 另 -一 分 子 酯 的 
输 基 础 原子 发 生 亲 核 加 成 。 但 两 者 有 一 个 重要 的 区 别 ,Claisen 酯 缩合 的 原始 加 成 物 有 一 个 很 容 
易 离 去 的 基 困 OR ,所 以 与 醇 醛 缩合 反应 获得 质子 不 同 ,在 Claisen 酯 缩合 反应 中 是 消除 OR 生 
成 6- 酮 酸 酯 。Claisen 酯 缩合 反应 的 历程 如 下 : 


第 一 步 
RHC—C— OC, H; 
| 
C, Hs OH 
RCH,CO,C,H, + GHO = | + C,H;OH 
O- . 
第 二 步 
O R 
一 | | — C H;07 H 
RCH, CO, C, H; + RCHCO, C, H. RH; C—C—C— CO, C, H; ~ RH, C—C—C—TcCO, C, H. 


H; CÇ, O 
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第 三 步 
RH, cO eco, C, H; 
R 
o 
RH,C- C--C=C—O0OC, H; 


RH C Ç CHCOG H, 十 GHO = | | + CG, H; OH 
O R 


RH, ccc U OC, H; 
O k 

在 反应 过 程 中 ,催化 剂 强 碱 是 C; HsO- ,把 略 多 于 1 mol 的 Na 原子 和 少量 CHOH 加 入 反 
应 体系 中 使 之 产生 C,H;O Nat ,从 而 保持 着 CHO 的 浓度 。 反 应 需要 过 量 的 碱 是 为 了 把 8 一 
酮 酸 酯 转变 成 其 负离子 ,使 平衡 不 断 向 右 移 动 ,因为 RCH:COCH (R) COCH, 的 酸性 比 
Cz HsOH 强 。 第 三 步 反 应 是 必须 的 ,因为 第 一 步 反应 生成 碳 负离子 的 平衡 是 偏向 左 方 的 。 

ER C, HsO- 的 作用 下 ,RCHCO:C: Hs 不 发 生 酯 缩合 反应 。 从 反应 式 来 看 ,虽然 8 一 酮 酸 
Bë R,CHCOCR, CO, C, H; 是 可 以 生成 的 ,但 由 于 这 个 产物 没有 w- 氢 原子 ,不 能 转变 成 其 负 离 
子 , 所 以 8- 酮 酸 酯 RICHCOCR:COs C, H; 也 就 不 能 生成 。 只 有 使 用 很 强 的 碱 如 (Cs Hs):C- Nat, 
由 于 它 可 以 使 第 一 步 反 应 变 成 不 可 逆 : 


R. CHCO, C; H; + (Ce Hs aC — R, CCO, C, H; + (C; H; ); CH 


从 而 可 以 使 R, CHCO,C, H, 发 生 Claisen 酯 缩合 反应 。 

当 两 个 不 同 的 酯 在 同样 条 件 下 进行 缩合 时 ,通常 得 到 四 种 不 同 的 产物 ,在 有 机 合成 上 没有 重 
要 价值 。 然 而 , 当 其 中 一 个 酯 没有 a- 氢 原子 时 ,如 甲酸 酯 .草酸 酯 . 莽 甲 酸 酯 和 碳酸 酯 等 ,可 以 作 
为 狂 基 的 提供 者 , 另 一 个 具有 a 一 氧 原子 的 酯 作为 亲 核 试剂 ,这 种 不 同 酶 之 间 的 缩合 反应 ,在 有 机 
合成 上 也 具有 重要 意义 。 例 如 : 


C,HsOCCOC H+ CHCH, coc H, L 2 HsONa CHOH oc l CH—CO,C,H; + C,H;OH 
2 5 2 2 2 5 3 2 2 2 Š 9) CH;CO; H,H,O 2 5 2 | z 2 5 2 5 
CH, 
D CG Hs ONa, CG; Hs OH 
HCO, C; H; + C; H; CH, CO, C, H; HOT 站 H; + C H, OH 
3 


Cs H; 


类 似 的 Claisen 酯 缩合 反应 在 生物 合成 中 也 存在 。 例 如 ,乙酰 辅酶 A( 一 种 硫 醇 酯 ) 在 酶 的 催 
化 作用 下 ,可 以 发 生 类 似 与 Claisen 酯 缩合 反应 生成 辅酶 A, 这 是 一 种 生物 过 程 。 
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2 Hac g SA — im mm ss + HSCoA 
O 


乙酰 辅酶 A 乙酰 乙酰 辅酶 A 辅酶 A 


辅酶 A 的 结构 式 如 下 : 


H: 


Eao ae 
HS—CH,CH,N NH--c— —CH,CH,NH— mam -0—00 ehg 2 
d 


F: 
O OHCH, O 
| N zH 
O OH 
2-A E Z, Pt B 泛酸 | 
kami 
O 
ADP-3' -WRAS 


分 子 中 的 活性 基 团 是 处 于 分 子 端 位 的 殊 基 (SH)， 


乙酰 辅酶 A 来 自 碳水 化 合 物 以 及 氨基 酸 和 脂肪 的 分 解 ,在 若 烯 .省 族 化 合 物 和 脂肪 酸 的 生 
物 合成 中 , 它 是 关键 的 物质 。 


酯 还 可 以 与 含有 活泼 a 一 氧 原子 的 化 合 物 如 酮 和 膊 等 进行 缩合 反应 。 例 如 : 


O 


O 
CHO | 
1) NaH, ZÈ- : 
HCO; C; H; + @ DNR- ARE < 了 + C,H;OH 
2) H,O+ 


CH,CN 
D C Ë H; ONa, R Æ CH—CN 
C, H;;O—C—OC,H; + D CHsONa, RÆ 
2 Hs | 2 Hs CT 2) CH3CO: H, H, O O5 + CG, Hs OH 
O 


CO, C, H; 
其 中 酯 与 酮 缩合 反应 是 合成 8- 二 酮 的 较 好 方法 。 


当 两 个 酯 基 在 同一 分 子 内 时 ,可 以 发 生 分 子 内 的 缩合 反应 应 生成 环 状 8 一 酮 酯 ,此 反应 叫 
Dieckmann 缩 合 反 应 : 


CH—COOR 
/ COOR 


(H:O), (H:C}-ı 
COOR 


C—O 


此 反应 对 于 合成 五 、 六 和 七 元 环 化 合 物 是 很 成 功 的 。 例 如 : 


O 


1) Na, CO, C, H 
C,H;O,C(CH,),CO,C,H, Sik CY +CHOH 
2) H; O! 
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H Na”CH,SOCH, nHnj,o' CO,CH; 
COCHs La a o O 
COCH CH;SOCH;,0'C 


H 


利用 Dieckmann 缩合 反应 合成 九 到 十 二 元 环 化 合 物产 率 很 低 或 不 能 生成 。 若 采用 高 度 稀 
释 的 方法 可 以 合成 大 环 化 合 物 , 因 为 在 这 种 情况 下 , 碳 负 离子 进攻 本 分 子 内 一 端的 疗 基 比 进攻 另 
— J Ti 3E E 32 452, 


12.5 金属 氢化 物 与 羔 基 的 亲 核 加 成 反应 


东 些 试剂 在 不 同 的 条 件 下 可 以 提供 氢 负 离子 对 痰 基 化 合 物 进行 亲 核 加 成 ,使 狼 基 化 合 物 转 
变 成 还 原 产物 ,因此 这 些 反 应 也 属于 还 原 反 应 。 但 它 不 同 于 催化 还 原 , 它 通常 采用 金属 氢化 物 如 
NaBH, .金属 醇化 物 如 异 两 醇 铝 ( 醇 铝 选择 性 地 还 原 醛 和 酮 成 为 相应 的 伯 醇 和 仲 醇 的 反应 称 为 
Meerwein 一 Pondorf 一 Verley 还 原 ) 以 及 某 些 特殊 反应 如 Cannizarro 反应 来 完成 。 对 于 催化 还 
原 ，( 一 9 双 键 与 C—C, C=C 、C 一 N 、C==N 重 键 比较 , 稍 有 差异 ,所 以 在 后 者 存在 时 ， 
C=O 双 键 的 选择 性 还 原 ,一 般 不 采用 催化 还 原 的 方法 ,但 可 采用 和 氢 负 离子 给 予 体 作 还 原 剂 , 它 
一 般 不 还 原 CC REA C=C 三 键 (与 C 一 O 双 键 处 于 共 柜 者 有 时 受 影响 ) 。 这 里 仅 就 某 些 
络 合金 属 氧化 物 做 一 介绍 。 


12.5.1 反应 历程 


络 合金 属 氢化 物 是 一 类 较 强 的 亲 核 试剂 ,其 中 最 常用 的 为 氢化 铝 锂 和 硼 氨 化 钠 ,但 其 亲 核 活 
性 将 依赖 于 金属 氢化 物 的 特性 。 例 如 ,氢化 铝 锂 比 硼 氢 化 钠 是 更 强 的 还 原 剂 ,它们 对 于 痰 基 化 合 
物 的 选择 性 如 表 12-10 所 示 。 
表 12-10 人 金属 氧化 物 对 不 同 宫 能 团 还 原 的 选择 性 


化 合 物 LiAIH, LiBH, NaBH, 
RCHO + + + 
R, CO + 十 十 
RCOCI + + 十 
RCO R + + 一 
RCO, H + + — 
RCN + — — 
RNO, 十 — — 
ArNG: 一 + 一 
RX + + 一 


适当 选择 金属 氧化 物 ,常常 能 够 进行 选择 性 还 原 。 例 如 : 


NaBH, 
H;,C=CHCH==CHCHO ——— H,C=CHCH=CHCH,OH 
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CO, C, H; H CO, C; Hs H CO,C, H; 


在 LiAIH, 中 ,有 效 的 还 原 剂 是 AlH2:, 它 充当 强 还 原 剂 氢 负离子 (H- ) 的 提供 者 ,所 以 反应 
不 能 在 质子 性 溶剂 (如 H,O.ROH 等 ) 中 进行 ,因为 H S H -结合 生成 H;。 由 于 氢化 锂 铅 可 
溶 于 醚 中 , 故 通常 用 醚 和 四 和 氧 哮 师 作 溶剂 。 

醛 或 酮 与 氢化 锂 铝 的 反应 ,包括 亲 核 试剂 AH 给 出 H- , JS # À 1] aA Hh JII 2) E: 3: p JE + 
上 ,余下 的 部 分 与 氧 结合 ,其 反应 历程 如 下 : 


"十 H, Al 
OF 1 > (CH,),; CO 
* 十 
Al Ë — Hx 79 Li | 一- Lit HAF 一 0 一 CHCCH，)， — 
H H,C“ NCH; H,C” NCH, 


(CH;), CO (CH;), CO 
Li+ H, Al- [OCH(CH;); ]; 一 一 一 一 ` ° 


Lit HAI [OCH(CH; ); ]; — Li* Al [OCH(CH.,); J 


加 成 产物 经 水 解 即 得 到 醇 。 大 量 证 据 表 明 , 上 述 氧 转移 反应 的 速率 逐次 减 小 (速率 :第 1 步 > 第 
2 步 > 第 3 步 > 第 4 步 ), 因 为 随 着 络 合金 属 化 合 物 中 电 负 性 较 大 的 烷 氧 取代 基数 目的 增多 ,和 氢 
负离子 的 除去 将 变 得 越 来 越 困 难 。 由 于 烷 氧 基 氢化 铅 锂 的 活性 比 氢化 铝 锂 低 , 不 仅 制备 这 些 化 
合 物 成 为 可 能 , 且 因 其 比 氢化 铝 锂 有 较 高 的 选择 性 ,可 以 进行 分 子 内 的 选择 性 还 原 。 例 如 ,下 列 
辆 酯 用 三 叔 丁 氧 基 氧 化 锅 锂 作 还原 剂 时 ,只 还 原 酮 基 而 不 还 原 酯 基 。 


和 pe 
CO CHOH 
LiHAI[OC(CH,;); J; (NH, ); SO 
H CO,C HARA, 0~5 C H:O H; CO,C 


MARAE ERR HER, EE HT EPS ERS h E i. E 8 — XK. MANA 族 
元 素 的 络 合 氧化 物 的 还 原 历程 大 致 相同 ,例如 ,与 AlH HBH, SEURI, EAM 
离子 转移 到 颜 基 碳 原子 上 的 同时 ,也 伴随 着 发 生 硼 与 氧 的 结合 : 


H: B7 [OCH(CH;); ]; 


i ` CCH; yzCO (CH;)2CO 
H: B —H | Brug H: B —O—CH(CH;); — — 


(CH); CO 
HB- [OCH(CH;); 1, — B- [OCH(CH:):]; 
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加 成 产物 经 水 解 也 得 到 相应 的 醇 。 若 用 醇 作 溶剂 , 则 与 用 醚 作 溶剂 略 有 不 同 : 


O 
_ 人 — (CH;xCHOH + HB —O—CH(CH;); 
H,B | O CH, 


除 这 一 步 之 外 ,其 他 各 步 反 应 是 相同 的 。 

羧 酸 及 其 衍生 物 也 能 与 氢 负 离子 进行 亲 核 加 成 。 氢 负离子 给 予 体 与 羧 酸 衍生 物 的 反应 依赖 
于 反应 物 和 试剂 的 性 质 。 例 如 ,活性 较 强 的 氢化 铝 锂 能 与 羧 酸 及 其 衍生 物 等 许多 化 合 物 反 应 ,而 
硼 氢 化 钠 因 活 性 较 小 而 有 较 大 的 选择 性 , 仅 与 活泼 的 酰 卤 反应 。 另 外 , 酰 卤 . 酸 栈 、. 酯 和 羧 酸 被 还 
原 成 伯 醇 ,然而 适当 选择 反应 条 件 和 和 氢 负 离子 的 来 源 ,也 可 以 分 离 出 醋 。 酰 胺 被 还 原 成 胺 ,但 在 
某 些 情况 下 也 能 得 到 醛 。 

Wk Í ` 酸 栈 、 酯 和 羧 酸 用 氧化 铝 锂 还 原 的 历程 分 两 步 进 行 , 第 一 步 是 氨 负 离子 与 痰 基 发 生 亲 
核 加 成 反应 ,然后 失去 离 去 基 团 生 成 醛 或 醛 络 合 物 。 但 生成 的 醛 不 能 被 分 离 出 来 ,因为 它 与 氧 负 
离子 很 快 发 生 反应 ,最 后 生成 醇 。 


/Li | P 
R—C==O + LIAIH, =° R— C0- AIH, == R—C—H == R—C—H 
| HA °> | (| 
L L L L 


— R—C—H + LiAlH;L 


LiAlH, 
H2O 
R 一 C 一 H 十 或 — — RCH,OH 
LIAIH; L 


在 羧 酸 的 反应 中 ,由 于 氧化 铝 锂 是 强 碱 , 两 者 发 生 酸 碱 反 应 ( 放 热 反应 ) , 故 消 耗 一 个 氢 负 离 
子 的 同时 生成 盐 , 但 这 种 盐 可 以 与 很 强 的 氢 负 离子 提供 者 进一步 反应 生成 醇 。 


RCO:H 十 LiALH — RCO; Al H, Lit + H, 


3 + 


RCO, Al H, Lit — RCH: OH 


在 酰胺 的 反应 中 ,其 被 还 原 的 细节 尚 不 十 分 清楚 , T BË B5 P; # E: A Es —- 15 E B) E pk: 
原子 加 成 ,随后 氧 原子 以 铝 的 氧化 物 形 式 失去 ,最 后 亚 胺 很 快 被 还 原 成 胺 。 这 种 还 原 反应 是 制备 
胺 的 重要 方法 之 一 。 例 如 : 


( > N(CH,) HAH, CORCH ) ( Cu N(CH 
322 乙酸 ,回流 | IN 342 —N( 3)2 


| 
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LiAIH NaOH 
——— E ( > CH,NCCH.); 
H; O 


88% 


虽然 酰胺 通常 不 被 硼 毛 化 钠 还 原 , 但 它们 能 被 烷 基 化 成 容易 被 还 原 的 亚 胺 酯 盐 , 后 者 可 被 硼 
气 化 钠 还 原 成 胺 : 


OC, H; e Hs 
(C H.;); O+ BF; NaBH, 
一 一 一 一 一 一 一 一 一 ~ —C=N H — CH—C—N(C,H.) 
C| H. CON(C; H; >; CH, CI, ,25 C C, H; a NCC: 5); C;H;OH,0—25 C 6 tis H. >° 2 Hs )» 


NaBH, 
—— CH;—CH;,N(C,H;), 


75% 


RER E WJ A ER RAE JE pR RE Pt EE , 32 38 AE A BÚ , JE 22 — Ec tl F Y5 EE 52 2 BJ) sr 
体 分 枝 较 大 的 氧 负离子 给 予 体 。 例 如 ,活泼 的 酰氯 与 立体 分 枝 较 大 的 三 权 丁 氧 基 氢化 铝 锂 反 应 ， 
由 于 后 者 空间 效应 较 大 ,阻碍 了 它 与 生成 的 醛 进一步 反应 ,这 样 可 使 反应 停留 在 醛 的 阶段 。 


. 1) CH:O(CH;CH;O); CH; ,一 75 T 
Ca kuna + LIHAI OC(CH,); j; ~no Cs Hs CHO 
2 


C] 75% 


12.5.2 反应 的 立体 化 学 


非 环 状 的 醛 或 酮 与 氨 负 离子 给 予 体 的 亲 核 加 成 , 氨 负 离子 从 首 基 所 在 平面 的 上 或 下 侧 进 攻 
RET ,其 概率 一 般 是 相同 的 , 故 产物 没有 立体 选择 性 。 然 而 , 当 a-- 碳 原子 是 手 性 碳 原子 
时 , 则 加 成 的 方向 遵循 Cram 规则 ,导致 一 种 立体 异 构 体 为 主 。 

环 己 酮 往生 物 与 络 合 金属 氢化 物 的 亲 核 加 成 具有 立体 选择 性 。 例 如 ,4 一 叔 丁 基 环 已 酮 与 氧 
化 铝 锂 反应 主要 生成 反 -4- 叔 丁 基 环 已 醇 , 即 主要 生成 平 伏 式 醇 。 然 而 ,3,3,5- 三 甲 基 环 已 柄 
与 氢化 铝 锂 的 亲 核 加 成 , 则 主要 生成 直立 式 醇 。 


CH, 0 CH, OH CH H 
R, HC H, 


83% 17% 


环 己 酮 往生 物 与 络 合金 属 氢化 物 反应 ,是 生成 直立 式 醇 还 是 平 伏 式 醇 , 主 要 依赖 于 反应 物 和 
亲 核 试剂 的 结构 ,如 表 12-11 所 示 。 

由 表 12—11 可 以 粗略 地 看 出 ,对 氢 负 离子 给 予 体 .空间 效应 较 小 的 氢 负 离子 给 予 体 , 把 环 已 
酮 衍生 物 主要 还 原 成 平 伏 式 醇 ,而 空间 效应 较 大 的 氧 负离子 给 予 体 , 则 把 环 已 酮 入 生物 主要 还 原 
成 直立 式 醇 。 
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表 12-11 和 氢 负 高 子 还 原 的 立体 化 学 


CH 

O O ` 9 

(H,O);C x= IL uc 
让 CH, H,C 


还 原 剂 还 原 产 物 一 一 直立 式 醇 的 含量 /入 
NaBH, | 58 
LiAIH, 83 
LiAlKOCH,); H 


LIAILOC(CH; ); ]; H 


Qu 


H 
Li H, CH, wa ); BH 


95 


99 


99. 8 
CH, 


对 于 空间 效应 较 小 的 氨 负 离子 还 原 剂 使 环 已 酮 衍生 物 主 要 获得 平 伏 式 醇 的 解释 ,人 们 的 意 
见 还 不 统一 。 一 种 解释 认为 ,这 是 由 于 两 种 过 渡 态 产生 的 扭转 张力 不 同 造 成 的 ,产生 直立 式 醇 的 
过 渡 态 ,其 中 氧 通过 重 琶 式 构象 产生 扭转 张力 ,而 产生 平 伏 式 醇 的 过 渡 态 则 没有 这 种 张力 。 


H O H O H ë 
< 4 `. H 
H H H 
有 招 转 张力 
| OH 
H R, | H 2 ` H H 
~ 2 — 
H H 


H 


无 扭转 张力 


立体 效应 较 大 的 氢 负 离子 还 原 剂 与 将 基 作用 时 , 氢 负 离子 给 予 体 从 侧面 进攻 因 有 较 大 空间 
而 有 利于 反应 的 进行 , 故 产生 直立 式 醇 


OH 


H 
H © R R 
L7 
Vas — Vasa 
R H R 
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12 
( f ' ' 
H 
O 不 利 Jon 
R R 


对 于 环 己 酮 衍生 物 , 虽 然 它 与 氧 负离子 给 予 体 作用 ,产生 直立 式 醇 有 扭转 张力 存在 ,但 当 Cs 
和 /或 Cs 原子 上 有 较 大 取代 基 时 ,即使 氢 负 离子 给 予 体 的 体积 较 小 ,由 于 立体 效应 的 影响 ,仍然 
生成 直立 式 醇 。 例如， 


í w -AlH; 
| H H R H O 
ETP = Z — 7° 
S L) uwa 
R OH 
H R ZO 
CH O la “AIH; 
(Q, V = H 
太 
ca? TA RA 
H -AlH,; 


82 HAMATA Tiki Ik 52 K SRE MME C, 和 /或 Cs 的 a 位 上 有 较 大 基 团 
时 , 氧 负离子 给 予 体 从 空间 位 阻 较 小 的 方向 进攻 糙 基 碳 原 子 生成 直立 式 醇 。 反 之 , 当 氢 负离子 给 
予 体 的 体积 较 小 和 /或 环 己 酮 衍生 物 的 C M/R C 的 位 的 基 团 较 小 时 (如 H) , 氢 负 离子 给 予 
体 从 直立 键 的 方向 进攻 阁 基 ,给 出 平 伏 式 醇 。 


12.6 wx, 有 -不 也 和 北 基 化 合 物 的 亲 核 加 成 反应 


12.6.1 反应 历程 


asp- PARRER WJ e — T nr 共 氏 体 系 ,由 于 氧 原子 的 吸 电 子 效应 ,使 共 轰 体系 中 的 
电子 云 密度 移 向 痰 基 , 降 低 了 碳 - 碳 双 键 的 亲 电 加 成 活性 ,但 增加 了 亲 核 加 成 的 可 能 性 。 在 共 斩 
体系 中 ,8- 碳 原子 是 缺 电子 的 一 端 , 因此 ,在 亲 核 加 成 反应 中 , 亲 核 试剂 首先 进攻 8-- 碳 原子 生成 


一 个 负离子 中 间 体 ,后 者 被 共振 所 稳定 ,随后 从 溶剂 中 获得 氢 离 子 生 成 产物 。 其 反应 历程 可 表示 
如 下 ; 
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a |, 8— A REA E H RE E 2: *E 28 3 JII A Hi F RE S IR Fa, F fE N , ü E. H + rh lB] I& 
因 共 振 得 到 稳定 之 故 。 最 后 所 得 产物 因 烯 醇 式 稳定 性 较 差 而 重 排 成 酮 式 。 这 种 说 法 得 到 实验 的 
支持 。 例 如 , 莱 亚 甲 基 茶 乙 酮 与 Grignard 试剂 的 反应 ,将 反应 中 得 到 的 镁 盐水 解 , 则 得 到 烯 醇化 
合 物 的 结晶 ,这 一 事实 说 明 , 最 后 产物 虽然 形式 上 是 C 一 C 双 键 加 成 (3,4- 加 成 ) 的 结果 ,但 实际 
上 反应 中 进行 了 14- 加 成 : 
C|, H—CH==CH—C—G Hs + RMgX — G H,—CHCH=C—G H, RỌ 
| R OMgX 


Ce H; —CHCH=C—C; H; —— Cs Hs —CHCH, C—C; H; 


| 
R OH R 


a, P-A AI 36 4 r RHET 1,4- 加 成 外 ,其 中 痰 基 也 能 发 生 加 成 反应 , 即 1,2- 加 成 。 例 
如 ,2- 了 丁 烯 醛 与 茶 基 溴 化 镁 反应 生成 90% 的 1,2 一 加 成 产物 。 | 


1) (C,H;);: O H 
H,CHC—CH—CHO + G; H; MgBr — or HCHO—=CH—C—C; H; 
3 
OH 


a P- A DK 3k fk, YRAN BJ l R Rk 1,2- 还 是 1,4 一 加 成 方式 进行 ,将 依 具体 情 
况 而 定 。 


12.6.2 影响 亲 核 加 成 方式 的 因素 

a,8- 不 饱和 北 基 化 合 物 的 亲 核 加 成 反应 ,是 1,2- 还 是 1,4 一 加 成 占 优势 ,主要 依赖 于 疙 基 的 
活性 、. 亲 核 试剂 的 强 弱 以 及 反应 条 件 等 诸 因素 . 

1， 反 应 物 


反应 物 的 准 基 比较 活泼 , 亲 核 试剂 比较 强 , 以 及 反应 时 无 明显 的 空间 阻碍 作用 者 ,一 般 按 1， 
2 一 加 成 进行 ,否则 按 1,4- 加 成 进行 。 例 如 ,ax,p8- 不 饱和 醛 与 RMgX、HCN、ROH 、RSH MAH 
衍生 物 等 反应 时 ,主要 进行 1,2- 加 成 。 由 于 ,8- 不 饱和 酮 的 痰 基 活 性 较 差 , 旦 有 一 定 的 空间 阻 
碍 作用 , 故 它 与 一 般 亲 核 试剂 的 反应 以 1,4- 加 成 为 主 。 例 如 


CH, 
1) (C, H; ): O H | 
H, CHC—=CH—CHO + G H, MgX — ror” H,CHC 一 CH CeHs + C,H,—CH—CH,CHO 
3 


OH 
90% <1% 
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I ë | 
| 1) (CzHs)20 
Hi CHC 一 CH 一 C 一 CH， 十 Ce H; MgX — o H; CHO=CH— C—C, H; + C,H; HO CH, CCH, 
3 
CH, CH, 
<1% 37% 


不 同 的 a p- AA ARa 30 BJ MaR E 1,.,2- F 1,4m, EER 25 |a] 
效应 的 影响 。 例 如 ,巴豆 醛 与 C H: MgBr RMATA LT, 2 -W ,但 3— ku 2-8 
则 主要 给 出 1,4- 加 成 产物 。 


1) CG; H; MgBr 
H; CHC=CH—CHO 一 一 一 一 一 一 H,CHC=CH—CHOH 
2) HO% 
C, H; 
C, H; 
| 1) Cz H; MgBr | 
H; CHC=CH—C—CH,; JHO I C a Cn + I CHC CH Ç Chh 
3 
C, H; O | OH 
75% 25% 


2. 亲 核 试剂 


当 亲 核 试剂 不 同时 ,虽然 a,8- 不 饱和 颜 基 化 合 物 相同 ,但 1,2- 和 1,4- 加 成 产物 的 比例 也 
不 同 。 例 如 ,不 饱和 酮 与 Grignard 试剂 反应 ,主要 发 生 1,4- 加 成 ,但 与 有 机 锂 作 用 , 则 以 1,2- 
加 成 为 主 。 

O 
Ç, H; — CH—CH CC, H; 


1) Ce H; MgBr, (C; H; ); O 


<1% | 94% 
2) H,Ot 


ë I 

Cs H; —CH=CH— C—C, H; + Ce H. —CH-—CH, —C—Cs Hs 
C.H; ` C, H; 

75% 13% 


1) Ce Hs Li, Ce He 
2) H; O? 


因 生 成 两 种 产物 , 故 需要 分 离 和 提纯 。 而 有 机 铀 化合物 则 有 很 高 的 选择 性 , 它 与 不 饱和 酮 发 生 
1,4 一 加 成 , 且 产 率 极 高 。 例如 : 


O O 


Ó + CH; Cu 1) Z. BE ,0 *C 、 
[或 (CH ):CuLi 2) H:0 CH 
3 
99% 


在 Grignard 试剂 中 加 入 催化 量 的 亚 铜 盐 常常 能 较 好 地 完成 预期 的 反应 。 另 外 ,在 某 些 情况 
下 ,也 可 以 利用 二 烷 基 铜 酸 锂 代 替 Grignard 试剂 ,前 者 可 以 独立 地 被 制备 出 来 。 
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O O - 
A CH; MgIl/CuCl/ THF es 
可 H LI THF 
CH, 或 (C 3)2CuLi/ CH, 
97% 


3. 温度 


对 于 一 定 的 反应 物 , 由 于 条 件 不 同 ,有 时 加 成 产物 也 不 同 。 例 如 ,3- 丁 烯 -2- 酮 与 HCN 的 
反应 ,在 低温 生成 1,2- 加 成 产物 (动力 学 控制 产物 ), 但 在 室温 则 生成 1,4 一 加 成 产物 (热力 学 控 
制 产 物 ) : | 


OH O O 

H,C=CH b CH, -PON HcoceH l CH, SA. H,C—CH l CH 

2 | 3 低温 2 3 室温 | 2 3 
CN CN 


5 5F,a bp- ü sI 3 k S ARMER, EA 1,2-—- AE 1,4 一 加 成 为 主 , 还 可 以 根据 反应 
是 否 可 逆 来 判断。 对 于 可 逆反 应 ,产物 受热 力学 控制 , 故 有 利于 1,4 一 加 成 。 因 为 1,4- 加 成 所 得 
产物 含有 C 一 O 双 键 ,而 1,2 一 加 成 产物 包含 C 一 C 双 键 ,C 一 O 双 键 中 的 x 键 比 C 一 C 双 键 中 
的 x 键 强 。 


12.6.3 应 用 举例 


op- 不 饱和 准 基 化 合 物 能 与 多 种 亲 核 试剂 发 生 反 应 , 故 有 广泛 的 用 途 ,Michael 加 成 就 是 其 
中 一 个 具体 的 例子 。 

含有 活泼 氢 的 化 合 物 如 丙 二 酸 二 乙 酯 .8- 二 酮 . 硝 基 化 合 物 、. 且 , 以 及 HCN 、 氨 或 其 某 些 氨 
的 衍生 物 都 能 与 ,8- 不 亿 和 醛 或 酮 发 生 反 应 。 例 如 : 


O C; H; 


ynë | 
Cs H,—C—CH==CH—0G, H, + CH, (CO, C H; E CH OH C H; —C—CH, —CH—CH<(CO,;, C. H; P 
l i ` 98% 
CH, CH 


| | i 
H, a CH + CH, NH, — H, C—C—CH,—C—CH,; 


| 


xX + CH, NO, oe CT + ` CH,—NO, Sa 
| 3 2 2— NU TY 
CH:N(CH;): CHOH CH, | 
Kra OC 
CH,CH,NO, CH,CH,NO, 
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a, B— A #I3 325 4k, Sr 1 RA R 3⁄2 Jl R 52 JW , 若 与 醇 醛 缩合 反应 结合 使 用 ,是 合成 多 元 环 的 方 
法 之 一 。 例如 : 


O O 


O 9 cH, 
CH; | KOH,CH;OH CH; MEA- 
O H O $ O 


65% 
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最 常见 的 碳 - 氨 重 键 是 CN 和 C==N (MER. FAKE EEK, ik CN 
和 C=N 与 C=O 相似 ,不 仅 容 易 极 化 ,而 且 容 易 进行 亲 核 加 成 反应 。 


12.7.1 亚 胺 的 亲 核 加 成 反应 


亚 胺 是 醛 和 酮 的 含 氮 衍 生物 ,俗称 Schiff 碱 。 其 性 质 与 醛 和 酮 相似 ,也 能 发 生 亲 核 加 成 和 缩 
合 反应 等 。 


心血 管 药物 “ 恢 压 敏 ”* 的 生产 ,可 作为 亚 胺 与 亲 核 试剂 (Grignard 试剂 ) 加 成 反应 的 具体 


MH: 
qH CH; 
H+ C, Hs CH: MgCl 
H| C CCH, + H;C—NH; — > H;C—C—N—CH, — = CE 一 CH 一- 一-Mec 
2 
O CH; CH, 

CH, 

H,O+ 
G H.—CH:——NH—CH, 
CH; 
“ 恢 压 敏 ” 


亚 胺 反应 的 复杂 性 和 和 多样 性 可 以 通过 Mannich 反应 应 来 说 明 。 
的 形式 ?与 会 有 活 没 氢 的 化 合 物 所 发 生 的 缩合 反应 应 , 称 为 
Mannich 反应 。 所 得 产物 6- 氨基 酮 叫 Mannich 碱 。 例 如 : 
O 
(CH): NH + HCHO + H ol on E -一 > (H,C);,NH,CH, C OCH, 
Mannich 反应 r EEA BE 应 为 例 说 明 如 下 :在 酸 的 存在 下 , 胺 与 甲醛 反应 失去 一 分 
子 水 生成 一 人 ; 它 类 似 亚 胺 但 具有 正 电 荷 。 


.. H+ + 
(CH: ): NH + HCO 一 ~ (H,C);,N=CH, + H,O 
亚 胺 正 离子 


12.7 不 -毛重 键 的 茶 核 加 成 反应 
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酸 同时 催化 丙酮 使 之 转变 成 烯 醇 ; 


| T 


H C—C—CH, = H, C=C—CH, 
然后 烯 醇 与 亲 电 试剂 作用 ,所 得 加 成 物 再 互 变异 构成 胺 


ë y" 
+ 
(H,C), Ne=CH, + H,C==C—CH; r= (H:C): NH; CH, C—C—CH, 


——a. 
— 


| 
(H,C)x NH,CH,C—C—CH; + H* 


H + Mannich 反应 所 用 原料 比较 广泛 , 故 在 合成 上 的 潜力 很 大 。 所 用 原料 有 : 氨 、 伯 胺 和 


仲 胺 \、 醋 ,以 及 至 少 合 有 一 个 活泼 氨 原子 的 化 合 物 如 酮 .8 一 酮 酯 .6 一 氰 酷 、 硝 基 烷 , 燃 ( 含 有 
=CH ) 、. 酚 和 吗 | 唆 等 : 


Cs H, COCH; + HCHO + (CH, ); NH — Cs Hs COCH, CH, N(CH; )， 
CH: N(CH; )， 
To + HCHO + (CH, NH — S 
N 
H 


ü 
O, N—CH;CH; s + HCHO + (C: H; ): NH — O,N—CH—CH,NCC, H; >; 


Mannich ¿JV P Hj KS RER , 以 采用 仲 胺 为 佳 , 因 为 使 用 氨 和 伯 胺 时 ,所 得 产物 为 伯 和 仲 胺 的 


本 生物 ,它们 仍 可 继续 进行 反应 ,使 产 率 降低 。 但 为 了 合成 环 状 化 合 物 , 可 用 伯 胺 经 两 次 
Mannich 反 应 完成 ， 


O 
C, H. Ë H: C, H; C, H; 
H,CO,C—CH—-C—CH—CO,CH, + CH; NH; + 2HCHO —> 
i | 2 2 ` ° 0 H, CO, C NA COCH: 
O | 
CH, 
H.C 
CHO TH 一 co ` 
H, O H,O+ 
(CH,); + CH,NH, + C—O — Y , FPO NOH 
| | pH2. 5~4.5 100 C 
O 


Kii yu BH 
Mannich 反应 通常 在 酸 溶液 中 进行 , 碱 也 能 催化 此 反应 ,这 里 就 不 再 讨论 了 。 


12.7.2 膊 的 亲 核 加 成 反应 


C=N 三 键 与 C=O 双 键 相似 ,也 具有 亲 电 性 ,能 与 亲 核 试剂 发 生 加 成 反应 。 例 如 , 腑 与 
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Grignard 试剂 发 生 加 成 反应 ,所 得 产物 经 水 解 得 酮 ;用 LiAlH F JRBB 48: RCH:NH:; 在 NH4CI 
ffrfr F B# 3 NH, 加 成 生成 胀 的 盐 RC(NH;) 一 + NH, CI ; fE BË SË p& By f#E 4k, F , BB zk $ë E pÑ Bit 
胺 或 酸 。 


1. BARIK 8 


-S RAMKA FË CK f) BJ S] p= A e Bb Rk, ERRANEN. ERKEE F ,H8 5; 
88 BJ 3 AFA) zk KS JIR E y y EAN F : 


+ H., O 
R—C=N + Ht == [ R—C=NH ] -一 RC NH m 
OH, OH: O 
+ 


但 在 碱 的 存在 下 , 8 ËB 2 5 98 35 bJ OH -作用 ,其 历程 如 下 : 


H; O Š 
z Ro 互 变异 构 


R—C=N + OH — RSN Rog NH 


OH OH 


RER RI EERBARE AREKE. AA, 6-2 F ARAE 170 C 
与 80% H: SO, 作用 时 ,才能 转变 成 相应 的 酰胺 。 
由 于 在 酸 或 碱 的 作用 下 ,酰胺 水 解 成 酸 ,所 以 膊 水 解 的 最 后 产物 通常 是 酸 。 


2. Thorpe 反应 


SERRAR BI2y TB ta b UE 2 i hA TE a- AUETA — y 
子 的 氰 基 上 ,此 反应 叫 Thorpe 反应 。 例 如 ， | 


| 
— CN 


“HO >CH—C—NH 


N | 

D CH—C=N + H—C—CN 
| 

” 因 亚 胺 基 可 水 解 成 内 基 , 故 可 用 此 反应 制备 p- 


在 碱 的 存在 下 ,c,w- 二 且 发 生 类 似 于 Dieckmann 的 环 化 反应 ,最 初生 成 86- 亚 氨基 有 哺 ,后 者 
容易 被 水 解 成 p- RE. AAN : 


N 
H; O 
m guos t o e. on 


H,C CH, 


这 种 分 子 内 的 Thorpe 反应 也 叫 Thorpe 一 Ziegler 反应 , 它 是 合成 大 环 的 一 种 有 用 方法 。 从 五 元 
到 八 元 环 产 率 很 高 (如 七 元 环 产 率 为 95 中 , 八 元 环 产 率 为 884) , 九 到 十 三 元 环 产 率 则 很 低 ( 低 于 
15%), 但 对 于 十 四 元 环 以 上 的 大 环 , 如 果 采 用 高 度 稀 释 的 方法 可 以 得 到 较 高 产 率 (60% 一 80%)， 
在 Thorpe 一 Ziegler 反应 中 ,产物 不 是 亚 胺 而 是 互 变异 构 体 的 烯 胺 , 它 经 水 解 .加 热 脱 羧 后 得 到 环 
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酮 。 例 如 
ë m CN Ho+ CN 
NC--C 一 (CH ),CN — 
| NH: O 
CH; 


Lot co,H 
O CO O 
H; N H JLit O 
CH;,CH;CN Cs HN (CHDLi* qap O, 
GHs)z0; 回 流 


ú CH,CH, CN 


H 


HCI, HCL H0 H: 504, H501, H0. K >o 
25 aC ~ —CO, ~ 


12.8 分子 内 的 自 催化 亲 核 加 成 反应 


分 子 内 的 目 催 化 杂 核 加 成 反应 主要 分 三 类 反应 : 亲 核 催化 、 碱 催化 和 碱 进 攻 中 的 酸 催 化 。 
(1) 亲 核 催化 


O Or 
OS cn, oc H, [ 
eq E e O E (uen E 
0 i Ó d 


(2) 碱 催化 


O 
| 
—C<—CH; 
O_o—H O—C—CH, OH 
CC ”一 CC CU, i mes 
o C—OH C—OH 
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(3) 碱 进攻 中 的 酸 催化 


H,C +. 


O open 
Ce — c} ~ Ot me 
ç i L 


亲 核 加 成 反应 是 有 机 合成 中 非常 重要 的 内 容 , 通 过 下 面 的 例子 ,可 以 充分 了 解 这 一 点 。 治 疗 
禽 流感 的 药物 达 菲 ,是 一 种 有 机 碱 磷酸 盐 ,其 碱 性 部 分 构 型 式 及 IUPAC 和 CCS 命名 如 下 : 


WU 
H,C 
eg 
mec `o. i 
CE kw. ss 
H H 
| NH, 


adii 
CH; 


(3R,4R,5S)—ethyl— (4—acetamido-5—amino—3—(3—pentyloxy)—1-—cyclohexene)carboxylate 
(3R,4R,5S) -5 一 氨基 一 4 一 乙酰 氨基 一 3 一 (3 一 成 氧 基 ) — 1 — 3 i P M Z, Bh 


其 合成 需 经 过 16 步 反 应 ,其 中 多 步 反 应 涉及 亲 核 加 成 反应 及 立体 构 型 的 转化 。 


HO. HO, O.. 
i COOH ; COOC, H; y. Š š COOC, H; 
HO” HO” Oo 
OH 


OH OH 


HO, O, 
ka biai H; Sa H; ed 1 H; 
o” 
( ( 


OSO, CH; 


No 人 or COOC; H; No" JOR JOC: H; kas COOC, H 
H: 
H H 


N; 
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HL To H; "oso JOD H; No JOD H; 
H,N“ > H;CO: SH 


N, N; N; 


O. O. 
COOC, Hi COOC, H; | ` COOC, H; 
Ph, C— —> — , 
' H: NA H:COCHNA N 
N; 


N; N; 


O. O. 
nus H; DORH H; 
H, COCH H; COCH 


NH; H; PO, NH, 
达 菲 达 菲 碱 性 部 分 


思考 题 
1 下面 的 每 个 物质 可 发 生 分 子 内 催化 酯 水 解 反应 , 试 描述 反应 过 程 。 


O 
Rogers G A,Bruice T C. J Am Chem Soc. 1974,96,2463. 


OCOCH; CH; COOH 
(3) e 
OH 


Eberson L E,Svensson L A. J Am Chem Soc. 1971,93.3827. 
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NHCOCH, 
oC 
COOCH, 
Williams A, Salvadori G J Chem Soc. Perkin Trans. 2 1972 ;883. 


OCOCH, CH, CH, N( CH; >; 
(5) e 


Bruice T C,Benkovie S J. J Am Chem Soc. 1963,85;1. 


2、 解 释 下 列 反应 结果 。 


_ op CH, CO, CH; 
CH,O,CCCH,CH,CH,OH e 不 是 CT 
| OO O 


CH, 
Baldwin J E,Reiss J A. J Chem Soc Chem Commun. 1977.77. 


i， 完成 下 列 反 应 ， 
O 
CHO 
(1) + CX Maon, 
CHO 
O 
O 
H+ 
(2) — 
NNHÇC, H; 


2. 下 面 是 米 非 司 酮 (mifepristone) 的 全 合成 路 线 , 请 填 入 适当 的 试剂 ,使 反应 顺利 完成 。 


OH O N(CH; )， 
B Br A B Br B 
Br Br Br Br 
CH; CH, 
| 
C=0 C==NOH 
C 


H, COC H,COC 


>J E 357 


(CH:C): N (H; C); N 


on Do 
! CO 
O — 
O 
C OH 
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3. 下 面 是 阿 法 骨 化 酵 (alfacalcidol) 的 全 合成 路 线 , 请 填 入 适当 的 试剂 ,使 反应 顺利 完成 。 


ee o 


H, COCO H,COCO 3 COCO 
L 
H; COC Br H; COC H, COC 


H; COCO H; COCO 


H; COC 
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4. 解释 下 列 现象 。 
(1) 内 酰胺 A KREE BA 10 。 


O 
Ë 
pú. `O 
A B 
(2) ÆA ik 3 C £ D 6 10", 


O O 
X X 
D 


C 


5. 将 下 列 物 质 按 术 解 速率 排序 ， 


O 

H 
A> Po 

° 2 "so, | NO, 
H 

ON 

A B 
H 
O NO, 
Ë 


C 


6. 3 H 3 W Sk 3k Z ñ Z, Éš Ac t o K 3 C Ik 65 mE, 


7， 写 出 下 列 反应 机 理 。 
< p H+ S. NH, 
+ > 


CN 


360 


sm p+ = Ë 


1. 解 : 
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2,3 略 
4. 解 : 
(1) 缓解 空间 效应 (2) D 的 空间 位 阻 大 
5. #:B>C>A 
6. 解 : 
O O 
COOC, Hs | cI | 
H,C HC CN c, AeA 
l NH; — 上 U —> L > 
GH oN GH Cs H; 
O 
人 
NaOH C—C H+ 
- | N I, c,H,c=ccoon 
Cr 
Cs Hs 
7. $.: 
SOH y+ 
2CICH,CHO + 2NaSH -一 > L y — HSCH; CHO 
H S 
NH NH 
Il | 
大 BF 一 Hç 一 
H< + HSCH,CHO NC fi né ) À 
CN \ 
O = CH— CH, O = CH— CH, 
H 
NC Z CN 
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13.1 脂肪 族 的 双核 取代 反应 


脂肪 族 的 亲 核 取代 反应 ,是 指 连接 在 饱和 碳 原 子 上 的 一 个 原子 或 基 团 被 男 外 一 个 带 负电 或 
带 有 孤 对 电子 的 中 性 的 原子 或 基 团 取代 的 化 学 过 程 。 为 了 叙述 方便 ,我 们 称 这 个 饱和 碳 原 子 为 
进行 反应 的 中 心 碳 原子 ,被 取代 的 原子 或 基 团 叫 离 去 基 团 (leaving group, j L 表示 )。 在 反应 过 


程 中 , 带 着 一 对 电子 的 亲 核 试剂 (Nu: ) 从 作用 物 中 取代 一 个 离 去 基 团 ,并 与 中 心 碳 原子 形成 新 
键 ,而 离 去 基 团 则 带 着 一 对 电子 离 去 : 


Nu? + R—L —— Nu—R + li: 


13.1.1 脂肪 族 亲 核 取代 反应 的 分 类 


脂肪 族 的 亲 核 取代 反应 可 分 为 以 下 四 种 情况 : 
1， 中 性 底 物 十 中 性 亲 核 体 


| RX + Y: 一 ~ RY+ + X: 
2. 中 性 底 物 + 负离子 亲 核 体 | 

x | RX + Yr — RY + X:- 
3， 正 离子 底 物 + 中 性 亲 核 体 


RX+ + Y: ——> RY+ + X: 
4. 正 离子 底 物 十 负离子 亲 核 体 


RX* + Y — RY + X; 
13.1.2 SN1 机 理 进行 的 亲 核 取代 反应 


这 是 一 种 极限 的 情况 ,反应 进程 中 高 去 基 团 L 先 离 去 ,而 后 亲 核 试剂 Nu 再 进攻 。 第 一 步 
为 慢 过 程 ,发 生 取代 反应 的 分 子 异 裂 为 离子 ;第 二 步 是 形成 的 碳 正 离子 和 取代 试剂 迅速 反应 得 到 
产物 。 第 一 步 是 反应 速率 的 决定 步骤 ,并 为 单 分 子 反 应 ,所 以 整个 反应 为 单 分 子 反应 。 


R—L Rt+ L- 


362 第 98 杀 核 取代 反应 
R*+ Nu R— Nu 
如 省 代 叔 丁 烷 在 80% 乙 醇 的 水 溶液 中 水 解 速 率 非常 快 。 实 验 表 明 :省 代 权 丁 烷 的 水 解 速率 
只 取决 于 讽 代 烃 的 浓度 ,动力 学 上 是 一 级 反应 , 即 


反应 速率 二 kL(CH;),C 一 Br] 


溴 代 权 丁 烷 的 水 解 反 应 速率 是 由 RX 控制 的 , 仅 RX 分子 参与 了 慢 反 应 步骤 过 渡 态 的 形成 ， 
因此 这 类 亲 核 取代 反应 是 单 分 子 历程 (SN1),SNl 历程 是 分 步 进行 的 。 首 先 反 应 底 物 溴 代 叔 本 烷 
分 子 中 省 原子 带 着 一 对 电子 逐渐 远离 中 心 碳 原 子 ,C 一 X 键 发 生 异 裂 , 生 成 活性 中 间 体 碳 正 离 
子 , 这 是 慢 反应 步骤 即 决定 反应 速率 的 一 步 : 


a 站 
HC Br = Hce + Br- 
CH, CH; 


随后 ,活性 碳 正 离 子 迅速 与 亲 核 试剂 H, O 结合 ,经 过 过 渡 态 ,形成 新 键 ,生成 取代 产物 ,这 是 快 反 
应 步骤 。 

CH, CH 

l, H:O | 
H, e 十 — H; on 


CH, CH, 


如 图 13-1 所 示 ,在 反应 过 程 中 ,反应 底 物 分 子 中 C 一 X 键 的 断裂 需要 能 量 , 当 能 量 达 到 最 高 
点 B 时 , 即 相 当 于 过 渡 态 〈CHas):C+--X- ,C 一 X 键 发 生 异 裂 , 能 量 下 降 到 C, 形 成 中 间 体 碳 正 
离子 ; 当 碳 正 离子 与 亲 核 试剂 OH -接触 ,需要 能 量 到 D, 形 成 过 渡 态 (CH) CHOH , 当 新 键 
一 且 形 成 ,就 要 放出 能 量 ,能 量 下 降 到 下 ,生成 取代 产物 。 从 能 量变 化 图 可 以 看 出 ,C 一 X 键 的 断 
裂 , 生 成 碳 正 离子 的 一 步 是 关键 步骤 ,反应 速率 只 取决 于 这 一 步 , 动 力学 一 级 反应 是 单 分 子 亲 核 
取代 反应 的 动力 学 特征 。 


(CH3)aC ---X 
(CH3)3C ---OH 


(CH3)sC” x` 


HO +(CH;);CX 


Syl 
(CH,,COH+X 


反应 进程 


图 13-1 Snl 反应 进程 
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13. 1.3 SN2 机 理 进 行 的 亲 核 取代 反应 


省 甲烷 在 80% 乙 醇 水 溶液 中 进行 水 解 , 水 解 速率 很 慢 , 若 在 80% 乙 醇 水 溶液 中 加 入 碱 , 水 解 
速率 随 OH 浓度 的 增加 而 加 快 。 实 验 表明 :省 甲烷 的 水 解 速率 取决 于 溴 甲烷 和 碱 的 浓度 ,在 动 
力学 上 是 二 级 反应 , 即 


反应 速率 一 上 LCHs BrjLOH ] 


该 反应 中 决定 反应 速率 的 步骤 是 由 两 个 分 子 控制 的 ,两 个 分 子 参与 了 反应 过 渡 态 的 形成 ,这 类 亲 
核 取 代 反 应 为 双 分 子 历程 CSN2) 。 

SN2 机 理 是 协同 过 程 。 亲 核 试剂 OH 从 离 去 基 团 Br 的 背面 进攻 中 心 碳 原子 ,形成 过 渡 态 。 
过 渡 态 可 看 作 中心 碳 原子 与 羟基 以 及 省 原子 都 部 分 键 合 的 结构 ,C 一 OH 键 没完 全 形成 ,而 C 一 Br 
键 也 没有 完全 断裂 , 凑 基 负离子 的 负电 性 逐渐 减 小 ,而 省 原子 具有 部 分 负电 荷 。 羟 基 和 澳 原 子 尽 
可 能 远离 ,三 个 氧 原子 与 碳 原 子 在 同一 平面 上 , 键 角 为 120 ,而 羟基 、 澳 原子 和 中 心 碳 原子 处 于 
垂直 于 该 平面 的 一 条 直线 上 。 反 应 过 程 可 用 a 一 b 一 c 一 d 一 e 描述 , 见 图 13-2. 


HO +CH,Br 


CH3OH+Br 
o 反应 进程 


图 13-2 Sn2 反应 进程 


羟基 从 背面 接近 中 心 碳 原 子 , 体 系 能 量 升 高 ,当中 心 碳 原子 形成 五 配 位 过 渡 态 时 ,体系 能 量 
达到 最 高 点 , 随 着 C—O 键 的 形成 ,释放 能 量 , 省 原子 逐渐 离 去 ,张力 减 小 ,体系 能 量 继 续 降 低 , 最 
终生 成 取代 产物 。 

这 种 取代 反应 ,反应 物 是 通过 一 个 过 渡 态 而 转化 为 产物 ,没有 中 间 体 生成 ,属于 一 步 反 应 。 
在 反应 过 程 中 , 旧 键 的 断裂 和 新 键 的 形成 几乎 同时 发 生 , 反 应 速率 取决 于 反应 底 物 和 亲 核 试剂 的 
浓度 ,动力 学 为 二 级 反应 ,这 是 双 分 子 亲 核 取 代 反 应 的 动力 学 特征 。 

以 具有 旋光 活性 的 2 一 溴 辛 烷 碱 性 水 解 为 例 ,讨论 Sv2 的 立体 化 学 。 
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Kas CH 
A 6 13 
HO + 0 一 Br — HOCl, BE 
H,C” / i 
H 
(R) 一 (一 ) 一 2 一 澳 辛 烷 (S) 一 (十 ) 一 2 一 辛 醇 


二 级 动力 学 证 明 这 一 反应 为 SN2 反应 ,2 一 辛 醇 的 羟基 未 占据 2 一 溴 辛 烷 中 省 原子 的 位 置 , 产 
物 的 构 型 发 生 转 化 ,化 学 反应 中 的 构 型 转化 现象 是 德国 化 学 家 Walden 在 1896 年 首先 发 现 的 ， 
因此 这 种 构 型 转化 称 为 Walden 转化 ,犹如 风雨 中 的 雨伞 一 样 发 生 翻 转 : 


了 H H 
HO: .. °° ai =r 
°° H BT: 一 一 HO -rt ‘Br: 
H H 


立体 化 学 证 实 了 亲 核 试剂 是 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 中 心 碳 原子 ,这 进一步 支持 了 SN2 机 
理 。 寿 反应 底 物 亢 代 烃 分 子 的 中 心 碳 原子 具有 手 性 ,进攻 基 团 和 离 去 基 团 对 于 中 心 碳 原子 所 连 
接 的 基 团 具有 相同 的 定位 次 序 ,取代 产物 的 中 心 碳 原子 将 发 生 构 型 转化 ,这 是 双 分 子 亲 核 取代 反 
应 的 立体 化 学 特征 。 

下 面 以 省 甲烷 水 解 为 例 描 述 这 一 过 程 : 


e" "p. 
$a@ ~ ~. 


H 


当 分 子 内 存在 烯 再 基 时 ,可 能 会 发 生 SN2 反应 , 即 亲 核 试剂 没有 进攻 中 心 原子 ,而 是 进攻 双 
键 。 例 如 : 
RR É, R, W, 
RC CC K —, AE O EE + X- 
Nu H, hiu 


| l ji EE 
HC<CsCAG — Hee 


| 
CH H,C—NZ-H CH, 
(CH)NH 3 ` | I 
CH, Cl 
Cl 
Pm 
H—CŁC—CH — HOH,C. /ÑN CH, + Cr 
| 1 
_ H CH, 
HO 


13.1.4 离子 对 机 理 


离子 对 机 理 认 为 反应 底 物 RX 在 溶剂 的 作用 下 是 按 下 列 方式 分 步 进行 解 离 的 : 
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Ë Ë k 

RX == [R+ X- ] = [R+ | X7] = [R+] + [X7] 
kı b; k3 

分 子 紧密 离子 对 溶剂 分 割 离子 对 正 离子 负离子 


第 一 步 是 电离 ,产生 碳 正 离子 和 碳 负 离子 ,两 个 离子 相互 靠近 ,形成 紧密 的 离子 对 。 第 二 步 
是 溶剂 进入 但 此 时 两 个 离子 仍然 是 一 对 离子 对 , 称 为 溶剂 分 割 离子 对 。 第 三 步 两 个 离子 完全 分 
离 ,被 溶剂 包围 ,形成 溶剂 化 的 正 离子 和 溶剂 化 的 负离子 。 以 上 每 步 反 应 均 是 可 道 的 ,每 步 反 应 
速率 取决 于 溶剂 的 性 质 和 RX 的 结构 特征 ,实际 的 反应 体系 是 上 述 平衡 时 各 种 物质 的 混合 物 。 

如 果 亲 核 试剂 与 分 子 或 紧密 离子 对 反应 ,必然 是 从 背面 进攻 ,发 生 构 型 转化 ,得 到 Walden 
转化 产物 ,此 过 程 相 当 于 Sw2 历程 ;如 果 亲 核 试剂 与 溶剂 分 割 的 离子 对 反应 , 亲 核 试剂 既 可 从 背 
面 进攻 ,发 生 构 型 转化 ,得 到 Walden 转化 产物 ,又 可 从 X 的 离 去 方向 进攻 ,得 到 构 型 保持 的 产 
物 , 此 过 程 是 一 个 SN1、SN2 混合 历程 ; 当 亲 核 试剂 与 完全 解 离 的 正 离子 反应 时 ,得 到 消 旋 化 产 
物 ,此 过 程 相当 于 SNl 历程 。 利 用 溶剂 化 理论 ,可 以 较 好 的 将 Syl 和 SN2 历程 联系 在 一 起 。 以 
(S) 一 2-- 握 丁 烷 的 水 解 来 描述 这 一 过 程 ( 图 13 一 3): 


k, 十 一 k, + k, + 一 
RX > | RX | F, L x F, RI ' + PCJ 
(S) (S) (S) (S) 
ji |o [no imo 
(R) (R) (R) (S) (R) (S) 
构 型 翻转 构 型 翻转 构 型 翻转 > 构 型 保持 消 旋 化 
ga Sn2 8.2 > Bi Syl 


图 13-3 离子 对 反应 进程 


13.1.5 分 子 内 的 亲 核 取代 反应 (SNi) 历 程 


1. 二 和 握 亚 砚 与 醇 的 反应 


将 醇 转变 成 商 代 烷 除 醇 与 HX 作用 外 ,利用 醇和 亚 硫 酰氯 作用 也 可 实现 ,此 反应 首先 生成 
氧化 亚 磺 酸 烷 基 酯 ,后 者 受热 分 解 出 SO, ,同时 得 到 卤 代 烷 。 


ROH 十 SOCL ——> ROSOCI + HCl 
ROSOCI — SO, + RCI 
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反应 为 动力 学 二 级 反应 , 当 反 应 物 醇 的 中 心 碳 原子 为 手 性 碳 原 子 时 ,最 后 产物 构 型 保持 不 
AMAT 常 所 指 的 SN2 历程 。 
反应 历程 是 分 子 内 的 亲 核 取代 主要 根据 以 下 事实 :醇和 亚 硫 酰 握 作 用 以 乙醚 作 溶 剂 时 ,所 得 
产物 商 代 烷 构 型 保持 ;以 吡啶 作 溶 剂 时 , 则 离 代 烷 构 型 翻转 。 例 如 ,光学 活性 的 2 一 辛 醇 与 亚 硫 酰 
氯 分 别 在 乙醚 和 吡啶 中 反应 ,前 者 产物 构 型 保持 ,后 者 构 型 翻转 。 在 醚 溶液 中 ,由 于 醚 的 极 性 很 
小 ,醇和 亚 硫 酥 氧 反 应 生成 氢化 亚 磺 酸 烷 基 酯 和 HCI 后 , 绝 大 多 数 HCL 饮 出 ,至 少 不 以 离子 状态 
存在 。 在 取代 这 一 步 , 毛 来 自 于 氯 化 亚 磺 酸 烧 基 柄 的 分 解 。 因 为 醚 的 极 性 很 小 ,不 利于 电荷 的 分 
离 , 氯 化 亚 磺 酸 烷 基 酯 分 解 出 二 氧化 硫 后 ,R+ 和 CI 以 紧密 离子 对 形式 存在 ,Cl- 从 有 利 的 位 置 ， 
即 从 OSOCI 失去 的 同 侧 进攻 RT 的 中 心 碳 原子 ,导致 产物 构 型 保持 。 


CH CH, CH, CH, o n CH, 
Nou + SOCI — > ON cl 
H ` D | H 
R R 


当 溶 斌 是 吡啶 时 ,由 于 吡啶 和 HCI 结合 成 盐 ,使 Cl 游离 出 来 并 成 为 有 效 的 亲 核 试剂 ,以 
Sn2 方式 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 氯 代 亚 磺 酸 酯 的 中 心 碳 原子 ,使 产物 构 型 发 生 翻 转 。 


Cs Hi; CH; Cs H;; CH; 
on + SOCI, y + © 


° | 
H wz CI HCI 


R R 


~ CH3 Z= H, Ç Ce His 


当 氯 代 亚 磺 酸 酯 中 含有 烯 丙 基 时 , 亲 核 反应 可 能 发 生 在 双 键 上 ,这 类 反应 称 为 Svi' 反 应 。 
例如 : 


H H 
| SOCI | 
H, wama CH OCH H, wa Cl 
OHH H 
100% 
H H 


| SOCl | 
H, C 一 C 一 C 一 CHIOH —  , ce r 
3 | 2 CHOCH, H, C—C een. 
H CI H 


100 % 
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2， 分 子 内 基 团 参与 历程 


在 讨论 亲 核 取代 反应 的 立体 化 学 时 发 现 ,并 不 是 所 有 的 亲 核 取代 反应 都 得 到 构 型 转化 或 外 
消 旋 化 的 产物 ,一些 亲 核 取代 反应 也 可 以 得 到 构 型 保持 的 产物 。 当 离 去 基 团 的 8 位 或 >.8.o 位 
有 未 共用 电子 对 、 双 键 , 茶 环 或 三 元 环 基 团 时 ,它们 作为 进攻 基 团 参与 了 反应 ,发 生 了 分 子 内 基 团 
参与 反应 的 现象 ,这 类 亲 核 取代 反应 历程 是 分 子 内 基 团 参与 的 历程 , 若 分 子 内 基 团 在 离 去 基 团 的 
8 位 成 为 邻 位 基 团 参与 历程 。 

(D n 电子 参与 历程 ” 邻 位 基 团 参 与 历程 的 最 基本 的 条 件 是 反应 底 物 中 心 碳 原子 附近 有 能 
提供 电子 的 基 团 ,含有 杂 原 子 的 基 团 如 COO- .OH .OR、NH, .NR, .SR.S- .O- 等 都 可 作为 邻 位 
基 团 ,利用 杂 原 子 上 的 负电 荷 或 未 共用 电子 对 进攻 中 心 碳 原子 而 参与 反应 。 

以 (S) 一 2 一 澳 丙 酸 的 水 解 反 应 为 例 讨论 邻 位 基 团 参与 历程 。 在 Ag,O ## F , (S) =-2— N 
酸 在 稀 碱 溶液 中 进行 水 解 , 反 应 生成 构 型 保持 的 (S) -乳酸 。 


COO COO 
~ 稀 NaOH ~ 
H C—Br AO H Z OH 
CH; CH; 
(S) -2—W WA (#k) (O-A GR) 


在 反应 中 ,羧基 作为 邻 位 基 团 参与 了 反应 。 首 先 ,COO 作为 亲 核 试剂 从 离 去 基 团 省 原子 的 
背后 进攻 中 心 碳 原子 ,由 于 银 离 子 对 协 原 子 有 较 强 的 亲和力 , 它 的 存在 有 利于 省 离子 的 离 去 , 结 
RERA a 一 内 酯 ,中 心 碳 原子 的 构 型 发 生 了 一 次 转化 。 接 着 ,水 分 子 从 ec- 内 酯 张力 环 的 背面 
进攻 中 心 碳 原 子 , 发 生 开 环 反应 ,中 心 碳 原子 发 生 第 二 次 构 型 转化 ,最 终 得 到 构 型 保持 的 产物 。 


5 八 w=0 CA 
| 稀 NaOH ` ç (0、 一 AgBr 
- | `c — — c —F 
n `e: ° y Q HE / Bry 
O O - 
| | \ 
pa OH Æ —H+ C 
J SeA — 
`c, `C, c 
N ~H H D OH HÍ OH 
CH, Co CH, 


立体 化 学 邻 位 基 团 参与 历程 与 两 次 S2 取代 是 一 致 的 ,每 次 取代 发 生 一 次 构 型 转化 ,因而 
总 的 结果 是 构 型 保持 不 变 , 这 是 邻 位 参与 亲 核 取代 反应 的 立体 化 学 特征 。 

邻 位 基 团 参 与 历程 的 动力 学 速率 规律 是 一 级 反应 ,而 且 反 应 速率 比 相应 没有 邻 位 参与 的 类 
似 反应 速率 要 快 。 这 主要 是 因为 第 一 步 分 子 内 的 亲 核 取代 反应 是 决定 反应 速率 的 步骤 ,外 加 的 
亲 核 试剂 未 参与 这 一 步骤 ,而 且 邻近 基 团 在 分 子 中 处 于 有 利 位 置 ,很 容易 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 
中 心 碳 原 子 , 这 比 外 加 亲 核 试剂 与 反应 底 物 相互 碰撞 发 生 反应 要 快 ,所 以 邻 位 参与 又 称 为 邻 位 促 
进 , 这 是 邻 位 基 团 参与 历程 的 动力 学 特征 。 
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大 多 数 的 邻 位 基 团 参与 历程 所 得 到 的 环 状 中 间 体 不 是 对 称 的 ,因而 可 以 得 到 不 同 的 产物 。 
如 下 式 所 示 , 外 加 亲 核 试剂 分 别 进攻 环 上 的 不 同 碳 原子 ,可 以 分 别 得 到 正常 取代 产物 和 重 排 
产物 。 


R 
| 
正常 取代 产物 
ji 
ZR 
RL | 
R' | 重 排 产物 
p 
R 
例如 ， 
CH, 
ot 
CH,OCH, — ~ nA) pn 
ncr] 2 3 H,C | H,C CHOCH; 
Cl _ CN 
CN 
Na 
H. COON -Cl m A p H、、 
a — CO — 
HC"| H,C | EC wasu 
Cl _ CN 
CN 
当 分 子 内 的 亲 核 基 团 在 y.5.w 位 时 , 则 生成 一 系列 环 状 过 渡 态 
(CH, (CH,), 


/ N 
H,N cH, Lti — HN CH, 
~ 7 


表 13-1 是 w- 省 代 胺 在 25 人 水解 的 反应 速率 常数 。 


表 13-1 四 - 澳 代 胺 在 25 水解 的 反应 速率 常数 
H: N— (CH;),—CH; Br Ë 


从 表 13—1 可 以 看 出 ,形成 三 元 环 、 五 元 环 .六 元 环 过 渡 态 时 ,反应 速率 较 快 。 
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下 面 是 二 (8- 氧 乙 基 ) 硫 醚 水 解 时 邻 基 参 与 的 情况 : 


H OH 
CC ? /CH CH,OH | 

H; C—CH H H; C—CH S+ H,C—CH 

LA ”cr :0 人 7 co 人 人 A、 7 ° 

H,C—CH H,C—CH H; O H; Č—CH 

ae S CH:CH;CI ' j i | 

Cl Cl OH 


(2) x 键 参 与 ” 双 键 可 以 提供 电子 , 芳 基 可 以 提供 它 的 大 x 键 ,它们 也 可 以 作为 邻 位 基 团 
参与 亲 核 取代 反应 。 
下 列 商 代 烃 的 水 解 , 分 别 是 双 键 和 芳 基 参 与 历程 的 例子 。 


CH, 
N 一 Cl- + -OH 
CeHCH 一 GE `Cu, C HCH Cs HsCH 
G 
ë 


l 


H OCOCH 
H. OTs 3 


—OTs 
— 


100%% 构 型 保持 


on < OH; 


gm 
_ 
= 
— — a 
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H, C C- CH, 


在 双环 化 合 物 中 , 邻 基 参 与 的 反应 速率 常数 比如 下 ， 


C 和 DD 能 形成 稳定 的 非 经 典 碳 正 离子 玉 和 下 ,所 以 反应 速率 大 ;B 也 可 形成 稳定 的 非 经 典 碳 
正 离子 EE, 但 由 于 形成 的 速率 较 慢 ,所 以 反应 速率 比 C 小 。 
在 双环 化 合 物 中 , 邻 位 的 环 越 小 ,反应 速率 越 大 。 


EEA 


1011 1014 


荃 环 、 双 键 和 三 元 环 邻 位 效应 相 比 ,三 元 环 反应 速率 最 大 ， 


< E p° 


1014 
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(3) 小 环 的 参与 ” 环 丙 烷 环 的 弯 键 也 可 以 发 生 邻 基 参 与 作用 。 例 如 ; 
ỌCOC,H,NO,-p p-O,NCjH,OCO H 


+ 


A B 


H 


化 合 物 A 的 溶剂 解 速率 比 化 合 物 B 的 溶剂 解 速 率 快 10* 倍 。 又 如 ,化 合 物 D 的 溶剂 解 速率 比 化 
合 物 下 大约 快 5 倍 ,而 化 合 物 C 的 溶剂 解 速率 比 化 合 物 玉 慢 3 倍 。 由 此 可 以 看 出 , 环 丙 基 位 于 
内 型 位 置 时 , 邻 基 参与 使 反应 加 快 ,而 处 于 外 型 时 ,使 反应 变 慢 , 内 型 的 环 丙 基 有 时 甚至 比 双 键 更 


有 效 。 
H > - i - Š 
C D E 
环 丁 基 也 有 类 似 的 性 质 , 例 如 下 比 G 乙酸 解 快 2X10* ,而 互 没 有 加 速 反应 。 这 是 因为 下 中 
四 元 环 的 弯 键 对 反应 的 促进 作用 。 


j _ H OTs TsO. H 
F G | 


(4) o 键 参与 ”如 工 溶剂 解 的 速率 比 J 快 350 倍 。 


HOAc ñ 
OBs -H* AcO OAc 
H H 
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OBs 


H OAc 


13.1.6 影响 亲 核 取代 反应 历程 的 因素 


影响 亲 核 取代 反应 的 反应 历程 以 及 反应 活性 的 因素 很 多 ,主要 考虑 反应 底 物 的 烃基 结构 高 
去 基 团 的 性 质 、 亲 核 试剂 的 亲 核 能 力 和 溶剂 效应 。 


1. 烃基 结构 的 影响 


而 代 烃 的 烃基 结构 ,主要 通过 电子 效应 和 空间 效应 对 亲 核 取代 反应 的 反应 活性 产生 影响 ,而 
这 两 种 效应 对 不 同 的 反应 机 理 的 影响 是 不 同 的 ,因此 应 该 结合 反应 机 理 讨论 烃基 结构 的 影响 。- 
(1) S1 机理 ”省 代 烷 在 甲酸 水 溶液 中 按 Sw1 机 理 进行 水 解 反 应 ,它们 的 相对 反应 速率 为 
RX—— R+ 十 X- 
R*+ H:O 一 ~ ROH + H+ 
R (CCH:):C  (CH;)CH CH,CH, CH, 
相对 反应 速率 108 45 1.7 1.0 


实验 表明 , 讽 代 烃 Sl 反应 活性 为 : 叔 卤 之 仲 卤 之 伯 卤 之 甲 基 讽 。 在 SNl 历程 中 ,决定 反应 

速率 的 步骤 是 C 一 X 键 断裂 生成 碳 正 离子 , 碳 正 离子 的 稳定 性 是 影响 反应 活性 的 主要 因素 。 碳 
正 离子 是 sp 杂 化 ,有 一 空 p 轨道 ,三 级 碳 正 离子 有 较 多 的 C H 键 与 空 p 轨道 发 生 c-p 超 共 斩 
效应 ,使 正 电荷 分 散 , 因 此 三 级 碳 正 离子 稳定 性 高 ,易于 形成 ,二 级 碳 正 离 子 次 之 ,一 级 碳 正 离子 
o-p 超 共 轿 效应 最 少 , 最 不 易 生 成 。 电 子 效应 的 影响 使 三 级 协 代 烃 SNl 反应 活性 最 高 。 从 空间 
效应 看 ,三 级 南 代 烃 碳 原子 是 sp' 杂 化 ,四 面体 构 型 , 连 有 三 个 烷 基 ,比较 拥挤 ,彼此 相互 排斥 , 空 
间 张 力 大 ,而 形成 平面 结构 的 碳 正 离子 ,三 个 基 团 成 120" 键 角 ,相互 距离 较 远 , 彼 此 排斥 作用 小 ， 
空间 张力 得 到 大 大 的 缓解 ,空间 效应 有 利于 三 级 讽 代 烃 解 离 ,形成 碳 正 离子 按 Sal 机 理 进行 
反应 。 


13.1 脂肪 族 的 杀 核 取代 反应 373 


(2) Sw2 机 理 ” 溴 代 烷 在 无 水 丙酮 中 与 碘化钾 作用 ,生成 相应 的 碘 代 烷 ,是 按 SN2 机 理 进行 
的 ,它们 的 相对 反应 速率 为 
RBr + T" — RI + Br 
R (CH); (CH;):CH CH; CH, CH; 
相对 反应 速率 0. 001 0. 01 1 150 


实验 表明 , KIRKE SN2 u YS FE : H 3 X| >A > fh > a. S.2 历程 是 一 步 反 应 , 反 
应 速率 取决 于 过 渡 态 的 稳定 性 。 反 应 进程 中 ,中 心 碳 原子 是 由 基态 的 s? 杂 化 形成 五 价 过 渡 态 ， 
空间 拥挤 程度 提高 ,过渡 态 中 非 键 基 团 之 间 的 相互 作用 比 基 态 要 大 ,因此 随 讽 代 烃 分 子 中 a 位 取 

代 的 烃基 数目 增多 ,体积 增 大 ,过 渡 态 能 量 提高 ,稳定 性 下 降 ,Sx2 的 反应 活性 降低 。 

省 代 烷 在 无 水 乙醇 (55 CC) 中 与 C, H;O ` #z Sw2 机 理 生成 配 的 相对 反应 速率 为 

RBr + C: HsO- — ROC, H; + Br 
R CH;CH; CH,CH;CH; (CH;); CHCH; (CH,;), CCH; 
相对 反应 速率 100 28 3 0. 000 42 


这 些 上 务 代 烃 均 为 伯 元 代 烃 ,但 是 如 果 溴 乙 烷 贞 原 子 的 8 位 有 不 同 数目 的 甲 基 取 代 的 话 , 随 着 8 
H 被 甲 基 取 代数 目的 增加 ,反应 速率 明显 下 降 , 这 是 因为 SN2 机 理 进 攻 基 团 是 从 离 去 基 团 的 背 
面 进 攻 中 心 碳 原子 ,8 位 取代 的 增加 ,空间 位 阻 增 大 ,进攻 基 团 难于 与 中 心 碳 原子 接触 ,反应 速率 
明显 减 小 。 上 述 反应 中 ,RBr 分 子 中 卤 原子 的 < 位 和 8 位 取代 的 增加 ,使 SN2 的 反应 速率 下 降 。 
不 论 考虑 过 渡 态 的 稳定 性 ,还 是 从 反应 过 程 中 进攻 基 团 所 受到 的 空间 阻碍 作用 分 析 ,空间 效应 都 
是 影响 SN2 反应 活性 的 主要 因素 。 

(3) ZM 39 Ve ”乙烯 型 卤 代 烃 中 最 典型 的 代表 物 是 氯 乙烯 。 现 以 氯 乙烯 为 例 进行 讨 
É. fE Z S Or f rh. Ji f É) Oi HI f. XPT hb BJ p 轨道 与 双 
键 中 的 x #h Ë ZE M| IR] H H. £ # , JE pz 3 Sa IK 22 (p — x EB), hn Es 
13 一 4 所 示 。 

ALAIF hÉ 3E$5 k £ 3: 4 [q 4 p 电子 (其 中 两 个 p 电子 H, 
来 自 双 键 碳 原子 ,两 个 来 自 氧 原子 的 未 共用 电子 对 ) ,分 布 在 三 个 TH 一 
原子 周围 。 虽 然 氯 原子 的 电 负 性 比 碳 原子 大 , 氯 原子 吸引 电子 的 
结果 会 使 碳 原子 上 的 电子 云 向 氯 原子 方向 偏 移 。 但 由 于 p-r $a 
大 于 诱导 效应 ,总 的 结果 使 氯 原子 上 的 电子 云 向 碳 原子 方向 偏 移 ， “图 13~4 podi 
电子 发 生 离 域 。 氯 乙烯 分 子 中 的 C 一 C 键 键 长 (0. 138 nm) H ZA R C=C 键 键 (0. 134 nm) 稍 
长 ,C 一 Cl 键 键 长 (0. 172 nm) M EAZ ik C 一 Cl 键 键 长 (0. 178 nm) 略 短 。 因 而 氯 原子 不 活 
泼 ,不 易 与 亲 核 试剂 NaOH RONa NaCN, NH; 等 发 生 反应 ,也 不 易 与 AgNO, 的 醇 溶液 反应 。 
Hu AgNO, 的 醇 溶液 一 起 加 热 数 日 也 不 发 生 反应 ,这 一 性 质 可 用 来 鉴别 卤 代 烷 和 乙 
ARRE. 5 Mg 反应 要 在 更 高 的 温度 下 于 四 和 氧 叶 喃 (THF) 溶 液 中 进行 。 


Nu 


Meg 
THF,A 


CH:==CHC] CH: 一 CHMgCl 
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值得 注意 ,在 氯 乙烯 分 子 中 ,由 于 氯 原子 吸 电 子 诱 导 效 应 的 影响 ,C 一 C 键 上 的 电子 云 密度 
降低 ,因此 它 比 乙烯 较 难 进行 亲 电 加 成 反应 ,但 与 不 对 称 试剂 进行 加 成 时 ,遵从 马 氏 规则 。 和 氧 乙 
烯 是 一 种 致癌 物质 ,使 用 时 应 注意 防护 。 

(4) 烯 两 型 卤 代 烃 ” 烯 两 型 卤 代 烃 (allyl halo-hydrocarbon) 中 最 典型 的 代表 物 是 烯 两 基 氯 。 
现 以 烯 丙 基 氯 为 例 进行 讨论 。 与 氯 乙烯 不 同 , 焕 两 基 毛 分子 中 的 
氧 原子 与 亲 核 试剂 NaOH .NaOR NaCN NH, 等 容易 发 生 亲 核 取 
代 反 应 , 且 主 要 按 Snl 机 理 进行 。 在 反应 生成 的 碳 正 离子 中 ,由 于 
带 正 电 荷 碳 原 子 的 空 p 轨道 与 碳 一 碳 双 键 的 x h Ë FJ pR HE e IK 
系 , 电 子 离 域 的 结果 , 正 电 荷 不 再 集中 于 原来 的 带 正 电荷 的 碳 原子 
上 ,而 是 分 散在 构成 共 斩 体 系 的 三 个 碳 原子 上 ,如 图 13—5 所 示 ， 
从 而 降低 了 碳 正 离子 的 能 量 ,使 之 得 到 稳定 。 越 稳定 的 碳 正 离子 
越 容易 生成 , 故 烯 两 基 毛 分子 中 的 氯 原子 比较 活泼 。 利 用 共振 论 
解释 得 出 同样 的 结论 ,因为 烯 丙 基 正 离子 是 两 个 等 价 共振 结构 的 共振 杂 化 体 。 

烯 丙 型 卤化 物 在 进行 SNl 反应 时 ,由 于 形成 了 共 轿 体系 ,不 仅 得 到 正常 的 取代 产物 ,还 能 得 
到 重 排 产物 。 例 如 ,1 一 省--2 一 丁 烯 的 碱 性 水 解 反 应 ,得 到 两 种 不 同 的 产物 : 


图 13-5 炳 两 基 正 离子 


1 + 
CH:CH 一 CHCH:Br —> CH,CH=CHCH, <— CH,CHCH,=CH, 


[on [on 


CH;CH=CHCH: OH ki Sasu 


OH 

X 2 E HE JZ: JW FR A 865 A AE E HE , EA DE PEA A EHRM Z —. 

` k PA 3 A 3 PUR u Rk S. 2 机 理 进 行 时 ,由 于 过 渡 态 双 键 的 x 轨道 与 正在 形成 和 断 
裂 的 键 轨道 在 侧面 相互 重合, 使 负电 荷 更 加 分 散 , 过 渡 
态 能 量 降 低 , 更 稳定 而 容易 生成 ,从 而 有 利于 反应 的 进 Nu 
行 ,同样 表现 出 握 原 子 比 较 活 泌 , 见 图 13-6. 

炳 两 型 元 化 物 分 子 中 元 原子 的 活泼 性 ,还 表现 在 容 
昂 与 金属 镁 或 硝酸 银 的 醇 溶 液 反 应 ,这 后 一 性 质 第 被 用 
33% y| A A pi (EJ. 5 2F, 6 A R pa 4k. H a +- tB É 
碳 一 碳 双 键 也 可 以 进行 加 成 和 聚合 等 反应 。 

# W J f. Ë fE Pt 3k pk Jp f- E, EE Syl 机 理 还 是 
SN2 机 理 反 应 均 很 困难 。 例 如 ,1- 氯 -7,7- 二 甲 基 
[2. 2. 1j 庚 烷 与 硝酸 银 的 乙醇 溶液 回流 48 h 或 与 30% KOH 的 醇 溶液 回流 21 h, 握 原子 被 取代 
的 反应 均 难 以 发 生 ,表现 出 比 相 应 的 开 链 化合 物 高 度 的 稳定 性 。 这 是 由 于 在 SNl 机 理 条 件 下 ， 
刚性 结构 的 化 合 物 桥头 碳 很 难 形成 平面 构 型 的 碳 正 离子 。 桥 的 刚性 越 强 ,反应 越 难 进行 。 

而 SN2 机 理 , 由 于 空间 阻碍 作用 ,使 得 亲 核 试剂 不 可 能 从 离 去 基 团 的 背面 接近 中 心 碳 原子 ， 
因此 这 类 化 合 物 亲 核 取 代 反 应 的 反应 活性 极 低 。 


Ú H 
图 13-6 轨道 参与 的 SN2 反应 的 过 渡 态 
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2. 离 去 基 团 的 影响 


亲 核 取代 反应 中 ,反应 底 物 分 子 中 的 C L 键 发 生 断 裂 ,L 带 着 一 对 电子 离开 ,L 为 离 去 基 
团 。 无 论 按 Ssl 机 理 还 是 按 SN2 机 理 反 应 , 离 去 基 团 总 是 带 着 一 对 电子 离开 中 心 碳 原子 , 它 的 
性 质 对 亲 核 取代 反应 有 影响 。 离 去 基 团 的 性 质 主要 是 它 的 电 负 性 ,也 就 是 碱 性 。 电 负 性 越 大 ,更 
另 市 着 电子 离 去 ,形成 稳定 的 负离子 。 在 讽 代 烷 中 ,上 讽 原 子 的 电 负 性 Ff 二 Cl 二 Br 二 I, 但 离 去 能 力 
W&I >Br 二 Cl >F ,这 是 因为 C— X 键 的 键 能 差别 大 ,其 中 C 一 I 键 能 最 小 ,而 它 的 可 极 化 
性 大 ,在 形成 过 渡 态 时 ,c 键 发 生变 形 , 大 大 有 利于 Ss2 机 理 中 亲 核 试剂 的 进攻 ,而 以 I 离 去 。 从 
碱 性 分 析 , 讽 原子 的 离 去 倾向 也 如 此 。 氧 讽 酸 是 强酸 ,有 旦 酸性 顺序 是 HI 二 HBr 二 HCl, 它 们 的 共 
力 碱 上 而 负离子 是 弱 碱 , 碱 性 变化 的 规律 应 是 1 二 Br 二 Cl , 碱 性 越 弱 者 , 离 去 倾向 越 大 。 南 代 
烃 中 而 素 原 子 作 为 离 去 基 团 的 反应 活性 是 RI 二 RBr 二 RCl, 碘 原子 的 体积 大 ,电荷 比较 分 散 ,I 
碱 性 弱 ,C 一 I 键 能 小 ,1 是 好 的 离 去 基 团 。 

碟 酸 酯 是 好 的 离 去 基 团 ,常用 的 有 对 甲 茶 磺 酸 酯 (OTs) .对 省 葵 磺 酸 酯 (OBs) 对 硝 基 葵 磺 
酸 酯 (ONs) 和 甲 磺 酸 酯 (OMs) 。 近 年 来 发 现 的 三 氟 甲 磺 酸 酯 是 绝 好 的 离 去 基 团 。 

碱 性 强 的 基 团 不 是 好 的 离 去 基 团 。 如 酸性 条 件 下 醇 脱 水 生成 烯 和 在 酸性 介质 中 卤 离子 取代 
醇 凑 基 生 成 押 代 烃 的 反应 ,反应 底 物 的 羟基 是 较 强 碱 ,不 易 离 去 ,所 以 反应 必须 在 酸性 条 件 下 ， 
H 对 凑 基 质子 化 ,形成 质子 化 的 醇 , 水 分 子 碱 性 弱 , 可 以 离 去 生成 碳 正 离子 中 间 体 ,进而 反应 得 
到 相应 的 产物 。 类 似 的 还 有 一 OR .一 NH, .一 SR 碱 性 较 强 ,都 不 是 好 的 离 去 基 团 ,但 ON.S JE: 
子 有 未 共用 电子 对 ,它们 可 以 质子 化 ,转化 为 带 正 电 荷 的 基 团 后 ,活泼 性 大 大 加 强 。 

总 之 , 较 好 的 离 去 基 团 有 利于 亲 核 取代 反应 ,而 较 差 的 离 去 基 团 常常 使 亲 核 取代 反应 难于 发 
生 。 表 13-2 是 文献 中 给 出 的 经 验 离 去 能 力 顺序 。 


表 13-2 离 去 基 团 的 离 去 能 力 顺 序 


易 离 去 基 团 N, >F, CSO; >RSO; > ROS0; >T >>Br >H,O>(CH,),S>Cl > 
较 易 离 去 基 团 CF:COO- > H,PO; >NO; >F- >RCO0O > 
难 离 去 基 团 CN- >NH, >C: Hs;O- >R, N>RS- > 


特 难 离 去 基 团 OH- >CH;0O "> NH,> CH, 
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3. 亲 核 试剂 的 影响 


SNl 反应 的 反应 速率 只 取决 于 R 一 L 键 的 解 离 ,与 亲 核 试剂 无 关 , 所 以 亲 核 试剂 性 能 的 改变 
对 反应 速率 不 产生 明显 的 影响 。 

Sw2 反应 中 亲 核 试剂 从 背面 进攻 中 心 碳 原子 ,参与 了 过 渡 态 的 形成 , 亲 核 性 能 的 改变 对 反应 
速率 有 明显 的 影响 。 亲 核能 力主 要 考虑 两 个 因素 , 即 碱 性 与 可 极 化 性 。 

试剂 的 碱 性 是 指 提供 电子 对 及 与 质子 的 亲 和 能 力 ,而 亲 核 性 是 提供 电子 且 在 过 渡 态 时 对 碳 
原子 的 亲 和 人 能 力 。 因 此 ,无 论 碱 性 还 是 亲 核 性 都 是 试剂 提供 电子 的 能 力 ,所 以 在 大 多 数 情况 下 ， 
亲 核 性 和 碱 性 是 一 致 的 ,可 以 根据 碱 性 强 弱 判断 试剂 的 亲 核 性 。 一 般 情况 下 ,试剂 的 给 电子 能 力 
越 强 , 则 碱 性 越 强 , 亲 核 性 越 强 。 

亲 核 原子 相同 时 , 亲 核 性 与 碱 性 顺序 一 致 : 


CHsO- >HO- >CsH;O0- >CH,C00 >ROH>H:0 

同一 周期 元 素 所 形成 的 同类 型 亲 核 试剂 , 亲 核 性 与 碱 性 顺序 也 一 致 : 
-NH;>- OH>F`- , RC- >RIN- >RO- >F- 

+i ffi FB, faj fJ bÚ] KS 3 2 PE ie C ATÉS HE a Bo sm : 


HO >H:0, RO >ROH, RS >RSH, NH,>NH; 


一 个 极 性 化 合 物 在 外 电场 影响 下 ,分 子 中 电荷 分 布 可 产生 相应 的 变化 ,这 种 变化 能 力 称 为 可 
极 化 性 。 可 极 化 性 强 的 分 子 ,在 外 界 条 件 影 响 下 ,分子 容易 改变 形状 以 适应 反应 的 需要 ,因而 易 
于 反应 。 

杀 核 试剂 的 可 极 化 性 强 ,在 进攻 中 心 碳 原子 时 ,外 层 电 子 越 易 变形 而 伸 向 中 心 碳 原子 ,所 以 
试剂 的 可 极 化 性 越 强 则 亲 核 能 力 越 强 。 可 极 化 性 与 进攻 原子 的 体积 密切 相关 ,在 同一 族 中 ,原子 
半径 越 小 ,原子 核对 核 外 电子 束缚 越 牢 固 , 可 极 化 性 小 ;原子 半径 越 大 ,原子 核对 电子 束缚 越 差 ， 
可 极 化 性 大 。 同 族 元 素 随 原子 序数 的 增加 ,可 极 化 性 增强 , 亲 核 性 增强 。 例 如 : 


RS 二 RO RSH> ROH 


1 可 极 化 性 大 , 它 是 一 个 好 的 亲 核 试剂 


试剂 的 体积 大 小 也 影响 其 亲 核 能 力 , 如 烷 氧 基 负 离子 的 亲 核 能 力 与 其 碱 性 顺序 刚好 相反 。 
例如 : 


CHs:O >CH3CH;:O >(CH,),CHO >(CH,); CO 


Swain 和 Scott 曾 对 亲 核 能 力 进行 了 系统 研究 , 表 13 —3 是 文献 中 出 现 的 亲 核 常数 ,对 估 测 
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反应 能 力 有 一 定 参考 价值 。 
表 13-3 CHBr 与 一 些 常见 亲 核 试剂 反应 的 亲 核 常 数值 


亲 核 试剂 n 亲 核 试剂 n 
H:O 1. 00 N; 1 000 
NO; 1. 02 NH,CONH, 1 250 
F- 10 OH- 1 600 
CH, COO- 52. 5 C, H; NH, 3 100 
HCOO- 56. 5 SCN- 5 900 
CI” 102 I" 10 200 
C, H; O7 316 SH -(RS`) 12 600 
C, H; N 400 CN- 12 600 


Br 775 SO; 12 600 


1968 年 Pearon 根据 Swain 和 Scott 的 工作 ,利用 CHs1 与 甲醇 在 25 人 下 反应 为 标准 ,规定 
为 1, 求 出 了 另外 一 套数 据 , 其 中 nC(CH:D=1. 4n(CH;Br)。 


4. 溶剂 效应 的 影响 


在 分 析 试 剂 的 亲 核 能 力 时 要 考虑 碱 性 和 可 极 化 性 两 个 因素 ,同时 也 应 考虑 溶剂 的 影响 。 比 
较 同 族 元 素 所 生成 的 化 合 物 的 相对 亲 核 能 力 ,在 醇 或 水 质子 性 溶剂 中 ,原子 半径 大 的 亲 核 性 强 。 
如 疯 素 的 亲 核 性 顺序 .1 >Br >C >F ,而 在 非 极 性 、 非 质子 性 溶剂 中 , 卤 离子 亲 核 能 力 的 顺 
序 是 F >C >Br >I 。 这 是 因为 质子 性 溶剂 的 溶剂 化 作用 , 亲 核 试剂 与 溶剂 之 间 形 成 氨 键 ， 
如 F 体积 小 电荷 集中 ,是 碱 性 强 而 可 极 化 性 低 的 试剂 ,在 质子 性 溶剂 中 与 质子 形成 所 键 的 能 力 
强 ,溶剂 化 作用 大 ,大 大 降低 了 亲 核 性 ,在 反应 时 需要 去 溶剂 化 的 能 量 , 因 而 反应 性 降低 。 而 二 
离子 半径 较 大 ,电荷 分 散 ,可 极 化 性 很 高 ,由 于 碱 性 弱 ,被 质子 溶剂 化 程度 很 低 ,在 反应 中 表现 出 
较 强 的 亲 核 能 力 ,所 以 在 质子 性 溶剂 中 二 是 较 强 的 亲 核 试剂 。 

一 般 来 讲 ,SNl 反应 是 由 中 性 分 子 转化 成 离子 型 物质 , 强 极 性 的 溶剂 有 利于 反应 的 进行 。 对 
于 SN2 反应 主要 取决 于 过 渡 态 的 稳定 性 , 当 过 湾 态 的 电荷 比 反 应 物 的 总 电荷 增加 时 , 强 极 性 的 
溶剂 有 利于 电荷 分 散 , 反 应 进行 得 快 。 当 过 渡 态 的 电荷 比 反应 物 的 总 电荷 减少 时 , 强 极 性 的 溶剂 
有 利于 反应 物 稳定 ,不 利于 生成 过 渡 态 ,使 反应 进行 得 慢 。 

Winstein 和 Grunwald 提出 了 溶剂 极 性 和 亲 核 性 的 Winstein 和 Grunwald 方程 : 


lg(k/ko)=IN + mY 
式 中 ,NN 和 YY 分别 代 表 溶 剂 的 亲 核 和 溶剂 化 能 力 的 量度 ,!l A m 代表 对 这 两 个 性 质 的 敏感 度 0，。 
使 用 不 同 的 溶剂 ,不 仅 影 响 Snl 与 SN2 反应 的 反应 活性 ,而 且 还 有 可 能 改变 反应 机 理 。 例 
如 , 握 化 这 水 解 生 成 装 醇 的 反应 ,在 丙酮 中 是 按 SN2 机 理 反应 ,而 在 水 中 则 按 SNl 机 理 反 应 。 
为 了 加 速 亲 核 取代 反应 进行 ,减少 亲 核 试剂 的 溶剂 化 作用 ,反应 常常 在 非 质 子 性 溶剂 中 进 


D 伟 相 错 主 编 . 高 等 有 机 化 学 . 北京 ;高 等 教育 出 版 社 ,2003:111， 
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行 , 如 DMF .DMSO 和 HMPA( 六 甲 基础 酰胺 ) 均 是 好 的 非 质子 性 溶剂 。 这 类 溶剂 有 较 大 的 侦 
极 , 其 正 端 被 烷 基 包围 ,而 负 端 裸露 在 外 ,只 缔 合 正 离子 。 因 此 亲 核 试剂 溶剂 化 程度 小 ,活性 高 。 


HsC CH; 
A 
| CH; | CH; | CH, 
HNI Z _p_N/ 
O=CH NS O—S () P NS 
CH; CH; | CH, 
N 
A T 
FC “CH; 
DMF DMSO HMPA 


图 13-7 是 亲 核 试剂 NaBr 在 HMPA 中 的 溶解 示意 图 ,图 中 的 Br 被 裸露 在 外 的 情况 。 


Br @ 


图 13-7 亲 核 试剂 NaBr 在 HMPA 中 的 溶解 


下 面 的 反应 在 DMF 中 进行 比 在 甲醇 中 快 1.2X10" f. 
CH;I + C! — CH,;Cl + 1 


由 于 冠 本 可 将 阳离子 罩 住 ,使 阴离子 裸露 ,使 S\2 反应 大 大 加 速 。 但 冠 配 有 较 大 的 毒性 ,使 
用 者 应 注意 。 图 13-8 是 冠 醚 与 KI 络 合 的 示意 图 ,K’' ARET, 裸露 在 外 。 
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图 13-8 冠 醚 与 KI 络 合 的 示意 图 


Q L 
° @ 
° @ 
e 


13.1.7 在 有 机 合成 中 的 应 用 


1. 氧 作 为 亲 核 试剂 
(1) HV Ete kf ”这 是 实验 室 小 量 制备 伯 醇 或 仲 醇 的 方法 , 叔 贞 代 烃 在 碱 性 介质 中 一 般 发 
生 消 除 反 应 。 


H;O/OH 
X > ROH 


(2) WZ KRKE j Fri) 2 BE I DT E IH E RE AS us G fEBK E r E P 7k E , D e 
生 Cannizarro 反应 。 例 如 : 


CH, CHBr: CHO 
SS Brz A H280: ,SO H;O i 
D, + A 
H.G CH, Br HC CHBr: OHC ~、 \cHO 


(3) 1,1,1 一 三 上 击 代 烷 水 解 ” 这 是 制备 特殊 羧 酸 的 方法 。 


0C; H; OC, H, OC, H, 
ClsCCHCOH)， N~ H;O/OH A 
$ H> ~【 - Í J 
en = = 

CHOH CHOH 
| 
CCI; COOH 


(4) 伯 胺 重 氮 盐 水 解 ”该 法 作为 制备 不 是 好 方法 , 收 率 低 ,产物 复杂 。 但 重 氮 盐 放 氮 是 定量 
的 ,可 用 于 但 胺 的 定量 分 析 。 


380 | 第 13 章 KHV M; 


N HCI H; O 
RNH — NO C kny ËS ROH + N, 


(5) 乙烯 醚 的 水 解 ” 利 用 该 法 可 制 得 醛 或 酮 。 例 如 


H+ 
RHC—CHOC: H; -一 ~ RHC=CHOH — RCH,CHO 


其 反应 历程 如 下 : 
+ 
OH, 
H+ + H;O | 一 Ht+ 
H H 
OH OH OH 
| H+ | + —C;H;OH | —H- 
| 


H H H H 


(6) 环 氧化 合 物 水 解 . 醇 解 ” 例 如 : 
>o H ÍO HO AoH 


Do R on HONOR 十 RO、 和 ~ 人 op 
(7) 元 代 烷 醇 解 CWilliamson reaction) 
R'X + RONa — ROR’ 


该 法 可 用 来 制备 混合 醚 ,RX KH IR AL CE K ENE), 
(8) 次 代 烷 酸 解 ” 利 用 该 法 可 制备 特殊 的 酯 。 


R'X + RCOONa — RCOOR’ 
2. 硫 作 为 亲 核 试剂 
(1) 亢 代 烃 与 硫 氧化 钠 或 硫 腺 反应 


B Br H SH 
xX + NaSH 一 > 十 NaBr 
B Br H SH - 
+ H; O 
RX + NH,CSNH, — RN — RSH + NH, CONH, 
NH, 


(2) 次 代 烃 与 硫 醇 钠 反应 


RX + RSNa —> RSR 
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(3) 将 代 烃 与 硫 氰 化 钠 反 应 


Br Br NCS SCN 


Na SCN 
S S S S 
DS > sof es 
B Br NC SCN 
3. 氮 作 为 亲 核 试剂 


(1) 商 代 烃 与 胺 ( 氨 ) 反 应 ” 商 代 烃 与 胺 ( 氨 ) 反 应 生成 混合 物 ,如 和 氨 这 量 ,主要 得 到 一 取代 
物 , 讽 代 烃 过 量 , 主 要 得 到 四 取代 物 。 权 讽 代 烃 主要 生成 烯烃 ，。 


+ NH; 
R—C] + NH; — RNH, CI 


RNH: + NH,C] 


+ RNH; 
R—UCI + RNH, — R; NH,CI 


R: NH 
-+ 
R—Cl + RNH 一 ~ RANHCI — RN 
+ 
R 一 Cl] + R.N 一 ~ RNC 


(2) KARRERA fin; 


Cl — NH, 


Lùn 


Cyr 


(3) 2<3E E 8 Pe Eh HÆR AAE, hE AA : 


OH NH, 
| NH; | 
RR RTR 
CN CN 


(4) 环 氧 乙 烷 氨 解 ”例如 : 


NH 
Do 3 Ho. NH 


(5) 烷烃 氨 解 ”烷烃 与 三 钢化 氨 反 应 ,可 直接 生成 胺 类 。 例 如 : 


AlCl; 
RCH + NCh 


R, CNH, 
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CH, CH; 
AlCl; 
十 NCH — 
CH(CH,); W ); 
NH, 


NH, 


A w. 


AlCl; 
Oon + NCI, [入 ca 
NH, 


其 反应 历程 如 下 : 


NCh; 十 AlCl 一 > [CL N—AIlC]; ] ` CI+ 


CI+ [Ch N— AlCl; J] ~ 
人 Cr sama. Oyon 


NCl 


H+ 
CH, 一 一 > CH, 
NCh NH; 

(6) 商 代 烃 与 亚 硝 酸 钠 反应 

RX + NaNO, — RNO, 
(7) 商 代 烃 与 异 氰 酸 钠 反应 

RX + NCO —— RNCO 
(8) IRE AR 28 2 py 


RX + N; — RN; 


4. AREA RA 


(1) 元 素 交 换 反 应 ” 磺 化 钠 丙 酮 溶液 与 RCI.RBr 可 方便 地 制备 RI, 这 是 一 个 S2 历程 的 
有 反应。 


CHsCOCH; 
RCI + Nal ——— RI + NaCl í 


(2) 磺 酸 酯 与 南 化 钠 反 应 ”例如 : 


XK XK NaBr B Br 
H OH Ts OTs ,Xp 
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(3) 醇 与 HX 反应 这 是 将 醇 转化 成 讽 代 烃 的 通用 方法 。 例 如 : 
H OH up H Br 
0 Kon so Kon 
(4) 醉 与 无 机 酰 疯 反应 ”这 也 是 将 醇 转 化 成 商 代 烃 的 通用 方法 。 可 使 用 的 酰 讽 有 :PCls、 
PCI; .PBr, .POCI, SOCI; .SO, Cl, 等。 
SOCI 


ROH — > RCI + HCI + SO, 


POCI; 
ROH ——— RCI + H, PO, 


PBr; 
ROH — RBr + H, PO; 


(5) 醇 与 三 茜 基 腾 和 CCl 反应 ”例如 : 
CH;CH;CH:CH; OH + P(C, Hs), + CCL -一 > CH,CH,CH,CB,CI + (C, Hs), PO + HCCh 
(6) 醚 与 HI 反应 例如 : 
R 一 0 一 CH， 十 HI — ROH + CHI 


(7) 取代 胺 的 去 烷 基 反应 ”例如 : 


H, CH, A /CH:CH; H; CH, CN 
N NH 
© + HBr 一 一 > Ò + CH, CH, Br 
H, CH, C. 
NH NH; 


Ô + HBr — Ô + CH;CH, Br 


5， 氯 负离子 作为 亲 核 试剂 
(1) RX 被 还 原 反应 


LiAIH, 
RX —— RH 


| LiAIH, 
R—C—C=CH — — RCH 一 C 一 CH， 


| 
Cl 


(2) 磺 酸 酯 还 原 
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(3) DCC 和 Pd/ H, 与 醇 的 反应 


O 
ROH + ( >—N=c—N 


Pd/H 
— NH — 


6， 碳 作为 亲 核 试剂 


(1) Wurtz 反应 例如 ; 


CH,CH,CH,CIl + Na AK 


CH,CH,CH,CH,CH,CH, 


cer + Na — KM 


(2) Ullmann 反应 ”例如 : 


(3) RX 与 Cu-Li 试剂 反应 


RX + R;CuLi — R—R' 
(4) RX 5 Ni(CO), 试剂 反应 ”例如 : 


一 、 Ni(CO), sA y 


Br 
~ Br 


(5) RX 5 NaCN 反应 ”例如 : 


[J C NaCN [J cs 


(6) RX 5348 py 


R'X 
R—C=CNa —> R—C=C—R' 
(7) RX 1538 Z Wp Hi 3£ S z py 


常见 的 有 两 二 酸 二 乙 酯 和 乙酰 乙酸 乙 酯 的 烷 基 化 反应 。 
例如 ; 


人 Hs EONa H" COOC, H; 


RX /COOC2 H; 
COOC, H; 


— 下 一 CH 
`Cooc, H, 
R'X Rx 6006. H; 


—— 


NCOOC, H; 
EtONa - ZCOOC H; 
> RC 


`Cooc, H; RZ COOC, H; 
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将 丙 二 酸 与 丙酮 反应 ,得 到 的 物质 比 丙 二 酸 二 乙 酯 有 较 高 的 活性 。 例 如 : 


/COOH 


O 
H250; Q CH, 
H,C + CH:COCH: -一 一 ~ cu 
NCOOH ; 

O 


O O O 
CH, _EtONa HC Q CH, 
CR + +u. 

O O O 


1 
A HO—C C—OH A H C—OH 
no C—OFH HO 
O 
(8) 酮 的 烷 基 化 反应 

O O O 

AA EtONa 

RX 
R 

O O 
1 Base 
RX 


(9) 缩 醛 酮 的 烷 基 化 


RCHO + — — S R Buli 
SH X, 


(10) 用 硼 烷 作 烷 基 化 试剂 


BrH, OR — — RH, wa si 
O 


13.2 芳香 环 上 的 亲 核 取代 反应 


在 芳 环 上 的 亲 核 取代 反应 中 , 亲 核 试剂 是 负离子 或 带 有 未 共用 电子 对 的 中 性 分 子 , 如 
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SCN .NH; .OR .OH -等 ,被 取代 的 基 团 ( 即 离 去 基 团 ) 多 是 一 些 负电 性 基 团 ,如 OR, OH, 
NO, 等 以 及 Ni 。 例 如 : 
Cl OCH, 


CY NO CH3OH °| NO: 
NO, NO, 
Ni CI Cl 
CuCl ° 
NO, NO, 


Cl NH, 


芳 环 上 的 亲 核 取代 反应 主要 按 三 种 历程 进行 ,具体 一 个 反应 究竟 按 哪 一 种 历程 进行 ,将 视 具 
体 情况 而 定 。 


1. 加 成 一 消除 历程 
加 成 -消除 历程 包括 两 步 : 


X X Y X Y X Y Y 
DE On 

反应 的 第 一 步 通常 是 控制 反应 速率 的 一 步 , 它 与 芳香 族 亲 电 取 代 反 应 中 的 芳 正 离子 历程 相 
似 , 首 先是 进攻 试剂 和 反应 物 形成 一 个 中 间 体 ,然后 离 去 基 团 离 去 形成 稳定 产物 ,通常 称 之 为 加 
成 -消除 历程 。 例 如 ,对 硝 基 洗 茶 的 亲 核 取代 反应 ,省 被 亲 核 试剂 Nu 取代 :反应 速率 是 v= 
kLArXj[LNuj, 所 以 形式 上 与 Sw2 相似 。 但 在 这 种 历程 中 ,Nu 不 能 从 带 有 离 去 基 团 的 碳 原子 的 
背面 进攻 碳 原 子 ,而 是 从 侧面 进攻 ,因此 把 这 种 历程 称 为 SvAr 2 历程 (Ar 表示 芳香 族 ) ,该 反应 
是 分 步 完成 的 。 例 如 ,2,4,6 一 三 硝 基 莱 甲 醚 在 乙醇 溶液 中 与 乙醇 钠 反 应 ,利用 核磁 共振 和 XX 射 
线 入射 已 经 证 明 ,在 反应 过 程 中 有 中 间 体 生成 。 该 中 间 体 被 称 为 Meisenheimer 络 合 物 ,是 个 红 
色 晶 体 , 已 被 分 离 出 来 。 


13.2.1 反应 历程 


OCH; H;CO OC, H, 


O; N NO, O, N. - ⁄ NO, 


EtONa 
NO; NO; 


Meisenheimer 络 合 物 
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在 NaOH 碱 性 催化 剂 作 用 下 的 酚醛 树脂 制备 过 程 是 典型 的 加 成 -消除 历程 。 其 反应 机 理 


o SÈ 
— 8- 


[ucno [ucno [ucno 


O O O 
| CH, OH HOCH; 


CH,OH 


在 NaOH 作用 下 ,苯酚 先生 成 苯酚 钠 , 由 于 酚 氧 负离子 与 茶 环 上 的 x Ha EÉ 2 t tB 1k 2 , £ 
生 电 子 离 域 , 使 葵 环 上 OH 基 的 邻 . 对 位 碳 上 带 有 较 多 负电 荷 ,它们 作为 亲 核 试剂 ,与 甲醛 发 生 
亲 核 加 成 反应 ,生成 羟 甲 基 葵 酚 负 离子 。 当 温度 超过 40 人 以 后 ,反应 进入 缩聚 反应 阶段 。 主 要 
发 生 :(D 羟 甲 基 相 互 反 应 脱水 ,生成 亚 甲 基 醚 ;@ 羟 甲 基 基 团 与 茶 酚 或 多 羟基 酚 的 活泼 H 发 生 
脱水 反应 ,生成 亚 甲 基 基 团 连 接 酚 基 的 结构 


OH OH OH 
CH:OH 和 CH,—0O—CH, 
2 — , + H,O 
OH OH OH OH 
CH,OH 
e. O OO 
OH OH OH 
CH,OH 
OTA O OO" 
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OH OH OH OH 
| ; j Ç i ZH: OH 
CH, OH CH; OH A CH; 2 
+ — 
OH OH OH 
° “CH, OH " i ,CH,OH A i CH, í ; OH 


CH,OH 


连续 重复 上 述 各 反应 ,生成 以 亚 甲 基 和 亚 甲 基 醚 键 连 接 起 来 的 酚醛 树脂 。 


OH OH 
CH,—O—TCcCH, CH, | CH, 
OH 
OH 
OH CH, 
CH; OH 
OH 


2. 消除 一 加 成 历程 


在 一 般 情 况 下 ,未 被 活化 的 芳香 卤化 物 对 一 般 的 亲 核 试剂 表现 惰性 ,但 对 很 强 的 碱 又 具有 亲 
核 性 的 试剂 则 有 明显 的 活性 。 这 类 反应 的 进行 ,首先 是 反应 物 在 亲 核 试剂 作用 下 进行 消除 反应 ， 
然后 再 与 亲 核 试剂 进行 加 成 反应 。 由 于 生成 了 莱 燃 中 间 体 ,也 叫 茶 燃 历 程 ,反应 分 两 步 进行 。 例 
如 ,4 一 握 甲 茶 与 KNH, 在 液 氮 中 反应 , 除 生成 4 一 甲 茶 胺 外 ,还 生成 3- 甲 苯胺 。NHz 作为 碱 进 
攻 握 的 邻 位 氢 , 失 去 HCl 生成 葵 块 。 然 后 NH; 进攻 茶 燃 的 三 键 碳 原 子 之 一 生成 产物 。 


CH; 
CH; CH; 
NH, 
KNH; 
— CH; 
ZS ) 
NH; 
C] 
NH, 


Ff Pa tB n] PB bP pip E EOS ERRARE., A: 


KNH; 
C] Z wJ 


Cse H; C, H; Cs H; 
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此 外 , 葵 抉 还 可 以 通过 邻 氨基 葵 甲 酸 重 氮 化 分 解 和 三 氮 唑 氧化 等 方法 制备 : 
CC 一口 
— — í ) 
ee COOH 
Na . 
“N Na: O; 
(LR O." 


NH, 


3. SAri 历程 


按 这 种 历程 进行 的 反应 很 少 ,即使 是 非常 活泼 的 芳 基 卤化 物 , 也 尚未 观察 到 肯定 是 按 SvArl 
历程 进行 。 但 重 氮 盐 的 水 解 反 应 则 被 认为 是 按 SNArl 历程 进行 的 。 重 氮 盐 首先 分 解 产 生 芳 基 
正 离 子 , 由 于 其 正 电 荷 所 在 的 sp 杂 化 轨道 与 茶 环 的 p 轨道 垂直 ,不 能 与 苯 环 的 p 轨道 发 生 共 
因 , 故 很 不 稳定 。 这 一 步 反 应 是 慢 的 ,是 控制 反应 速率 的 步骤 。 随 后 是 非常 活泼 的 芳 基 正 离子 与 
水 反应 生成 酚 。 重 氮 盐 之 所 以 能 够 分 解 成 很 不 稳定 的 芳 基 正 离子 ,其 推动 力 是 由 于 N, 是 一 个 
容易 离 去 的 基 团 , 且 形 成 了 稳定 的 氮 (N;) 分 子 。 


Nz 
， 
TOER 
OH 
+ 
H:0 
快 


动力 学 研究 结果 表明 , 重 氮 盐分 解 产 生 芳 基 正 离子 是 一 级 反应 ,而 与 亲 核 试剂 的 浓度 无 关 。 


13.2.2 影响 芳 环 上 亲 核 取代 反应 的 因素 


1， 反 应 物 的 结构 对 活性 的 影响 


芳 环 上 的 亲 核 取代 反应 进行 的 难 易 程度 以 及 按 何 种 历程 进行 ,与 反应 物 的 结构 有 密切 关系 。 
例如 , 茶 和 毛 苯 很 难 发 生 亲 核 取代 反应 ,而 2,4- 二 硝 基 毛茶 则 容易 进行 。 另 外 贞 葵 主要 按 消除 - 
加 成 历程 进行 ,而 2,4- 二 硝 基 毛茶 则 按 加 成 -消除 历程 进行 。 

(1) 按 加 成 -消除 历程 进行 的 亲 核 取代 反应 ” 当 在 离 去 基 团 的 邻 对 位 有 吸 电子 基 团 时 使 亲 
核 取代 反应 加 速 , 有 给 电子 基 时 则 反应 受阻 。 因 为 处 于 邻 对 位 的 吸 电子 基 通 过 吸 电 子 效应 使 与 
离 去 基 团 直 接 相连 的 碳 原子 上 的 电子 云 密度 降低 , 故 有 利于 亲 核 试剂 的 进攻 。 在 多 数 情 况 下 , 碳 
负离子 的 形成 是 决定 反应 速率 的 一 步 , 由 于 越 稳定 的 碳 负离子 越 容易 生成 ,而 处 于 邻 对 位 的 吸 电 
子 基 能 分 散 葵 环 上 的 负电 荷 ,使 碳 负 离子 得 到 稳定 , 故 反 应 速率 增 大 。 反 之 ,在 离 去 基 团 的 邻 对 
位 有 给 电子 基 时 ,不 仅 电子 效应 不 利于 亲 核 取代 ,而 且 生成 的 碳 负离子 的 稳定 性 也 较 差 , 故 反应 
速率 减 小 。 值 得 注意 的 是 , 当 离 去 基 团 的 邻 位 或 对 位 有 给 电子 基 时 ,不 仅 按 加 成 -消除 历程 进行 
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的 亲 核 取代 反应 较 难 进行 ,而 且 有 相当 部 分 将 按 消除 -加 成 ( 葵 烽 ) 历 程 进行 ,但 随 着 离 去 基 团 不 
同 ,两 种 历程 的 比例 不 同 。 越 是 容易 离 去 的 基 团 , 按 加 成 ~ 消除 历程 进行 的 量 也 越 多 。 例 如 : 


_NaOH 
1 Imo 
58 E; 


42% 
Br 78.5% 21.5% 
I >97% <3% 


造成 反应 物 结构 不 同 而 活性 不 同 的 原因 ,除了 电子 效应 外 ,空间 效应 也 起 一 定 作 用 。 在 邻 位 


上 有 一 个 取代 基 一 般 有 加 速 亲 核 取 代 反 应 的 效果 ,这 种 影响 以 邻 位 取代 的 对 硝 基 握 葵 表 现 得 较 
为 明显 。 见 表 13 一 4。 


表 13-4 ” 邻 位 取代 基 团 对 反应 的 影响 


NO, NO, 
相对 反应 速率 H CH, b: 
Y = 
OH 1 1 1 
OCH, _ 36 23 47 


SCH, 48 208 298 


当 离 去 基 团 的 两 个 邻 位 都 有 取代 基 时 , 因 受 空间 效应 的 影响 ， 取代 反应 的 速率 减 小 。 另 外 ， 
当 硝 基 的 两 个 邻 位 都 有 取代 基 时 ,在 某 种 情况 下 , 因 空 间 阻碍 作用 同样 使 反应 速率 减 小 。 例 如 ， 
4- 混 硝 基 葵 与 2,6- 二 甲 基 -4- 溴 硝 基 茶 相 比 , 溴 被 取代 的 相对 反应 速率 是 400 :1。 这 是 因为 两 
个 甲 基 的 空间 阻碍 作用 ,使 硝 基 中 氧 原子 与 茶 环 不 在 一 个 平面 内 ,从 而 显著 地 降低 了 氮 原 子 与 相 
邻 碳 原子 之 间 的 p 轨道 重合 ,使 硝 基 的 吸 电子 共 轿 效应 不 复 存 在 的 缘故 。 同 样 道理 ,4 省 莱 甲 
且 与 2,6- 二 甲 基 -4- 省 葵 甲 且 相 比 ,省 原子 被 取代 的 相对 反应 速率 为 4: 1。 这 里 反应 速率 差别 
较 小 。 原 因 是 由 于 两 个 甲 基 不 能 完全 阻止 线形 的 氰 基 与 苯 环 在 同一 平面 内 , 故 氰 基 的 吸 电子 共 
箔 效应 虽然 被 减弱 但 未 完全 消失 。 


NO， NO, CN CN 
° ke : H,C. CH 
Br Br Br Br 
1 4 1 


相对 反应 速率 400 
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(2) 按 SNArl 历程 进行 的 亲 核 取代 反应 ”一般 说 来 , 环 上 有 给 电子 基 时 ,使 其 间 位 和 对 位 碳 
原子 上 的 电子 云 密 度 增高 ,对 生成 的 芳 基 正 离子 有 稳定 作用 , 故 有 利于 反应 的 进行 。 相 反 , 当 环 
上 有 吸 电 子 基 团 时 不 利于 反应 的 进行 。 

(3) 按 消除 一 加 成 历程 进行 的 亲 核 取代 反应 ” 当 亲 核 取代 反应 按 消除 一 加 成 历程 进行 时 , 亲 
核 试剂 进入 茶 环 的 位 置 ,不 一 定 就 是 离 去 基 团 所 在 的 位 置 , 它 与 反应 物 的 结构 有 关 。 对 于 一 取代 
茶 , 取 代 基 是 离 去 基 团 时 , 亲 核 试剂 进入 茶 环 的 位 置 有 两 个 : 即 取 代 基 的 位 置 和 原 取代 基 的 邻 位 ， 
且 机 会 均等 。 因 为 按 这 种 历程 进行 时 只 生成 一 个 蔡 燃 中 间 体 。 


Br NH, 
其 x x * 
KNH: 3I KNH: s. NH: 
: = 


对 于 二 取代 苯 ,其 中 一 个 取代 基 是 离 去 基 团 时 , 亲 核 试剂 进入 葵 环 的 位 置 取 决 于 非 离 去 基 团 
的 性 质 以 及 取代 基 与 离 去 基 团 的 相互 位 置 。 当 离 去 基 团 的 邻 位 和 对 位 有 取代 基 时 ( 即 邻 和 对 二 
取代 葵 ) , 葵 烽 的 生成 无 选择 性 ,都 分 别 生成 一 种 葵 决 : 


x 


o Ç 
le ey 


TARR 2838, H TRARRE AA = BE] F EAR A, KARREAN 


原子 之 一 ,将 分 别 得 到 两 种 产物 ,其 量 的 多 少 与 环 上 原 有 取代 基 (Y) 的 性 质 有 关 , 即 加 成 的 方向 
主要 依赖 于 Y 的 诱导 效应 , 即 加 成 后 形成 稳定 的 碳 负 离子 。 如 4- 毛 甲苯 生成 苯 烽 后 再 氨 解 , 生 


成 对 甲 茶 胺 6254 , BJ H 38k 38% 。 
CH, CH, 
(Oa E Di 
CH, CH, E NH; 
_ ° NH 不 稳定 38% 
7 CH; 


CH; 
Cl 
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当 离 去 基 团 的 间 位 有 取代 基 时 ( 即 间 二 取代 葵 ) ,生成 两 种 茶 烽 ,可 生成 三 种 取代 产物 ,其 比 
例 与 Y 的 诱导 效应 有 关 。 


X 
* x 并 
SN x= 
Â -Å- Â 
Y Y Y 


2. 离 去 基 团 的 影响 


脂肪 族 亲 核 取 代 反 应 中 的 离 去 基 团 ,也 可 作为 芳香 族 亲 核 取代 反应 的 离 去 基 团 ,如 X, 
9OSO: 再 等 。 但 有 一 些 基 团 , 当 它 们 连接 在 脂肪 族 体系 上 时 ,一 般 不 作为 离 去 基 团 ,而 连接 在 芳 
环 上 时 , 则 可 作为 离 去 基 团 ,如 NO, ,SR 等 。 其 中 NO, 是 一 个 较 好 的 离 去 基 团 ,例如 . 


OCH; 


NO; 
Q NO; CHOH C y NO: 
NO, NO, 


离 去 基 团 离 去 的 难 易 ,不 仅 与 基 团 离 去 后 生成 的 负离子 的 稳定 性 有 关 ,而 且 与 亲 核 试剂 的 性 
质 有 关 。 例 如 ,五 毛茶 甲醛 与 氨基 钾 作 用 ,虽然 只 有 一 个 甲 氧 基 而 有 五 个 氯 原子 被 取代 的 可 能 ， 
但 一 个 甲 氧 基 却 比 五 个 氯 原子 优先 被 取代 ,生成 五 氯 苯胺 : 


CI Cl 


OCH, NH, 
离 去 基 团 离 去 能 力 的 大 致 次 序 是 :F>>NO:>>OTs>SoO;CesHy>ClBrI>N+>NRt+>OR、 
OAr、SR、SO,R NH,，。 
3. 亲 核 试剂 的 影响 


试剂 亲 核 性 的 强 弱 与 反应 物 和 条 件 都 有 关系 。 与 脂肪 族 亲 核 取 代 反 应 相似 , 亲 核 性 与 碱 性 
强 弱 有 关 ,也 与 进攻 原子 在 周期 表 中 的 位 置 有 关 。 例 如 ,4- 硝 基 -3- 毛 茶 磺 酸 甲 酯 与 不 同 的 亲 
核 试剂 作用 ,被 取代 的 基 团 是 不 同 的 。 
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OTs 


Cl 
CH3ONa 


OCH; 
SC, H; 


Cl 


OTs 
Cl 


NO; NO; 


O Ts 
N(CH; )， 


(CHs)2 NH 


NO, 


值得 注意 的 是 对 于 脂肪 族 体系 ,CN Z — 4" #f BJ 38 3⁄4 BUR] , BER #' IK # ri , CET 
亲 核 试剂 。 例 如 ,在 分 散 染 料 中 , 葵 环 上 的 省 原子 被 氰 基 代 蔡 需 要 在 催化 剂 存在 下 完成 。 


Br OCH, 
CuCN 
O,N N==N N(CH;CH;OCCH;CH;CH;); ey 
Br H, COCHN 
CN OCH; 
O,N N=N N(CH; CH: OCCH,CH;CH;); 


Br H: COCHN 


思考 题 
1. 判断 下 列 反 应 哪个 更 快 些 ? 
(1) 在 乙酸 介质 中 进行 溶剂 解 。 


H „OTs 
< z" 


(2) 在 CH, COCH;/H,O 中 进行 溶剂 解 。 


C(CH;); > 
OTs 


OTs 
(3) Æ CH,COCH,; /H,O 中 进行 溶剂 解 。 
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(4) Æ CHCOOH 中 进行 溶剂 解 。 


X x 
CH,CH,OBs CH, CH, OBs 


(5) Æ CH,COOH 中 进行 溶剂 解 。 


j | 
we OO QO 
Br Br 
COOPh 


(6) Æ CH,COOH +P HAAA. 


CH, 
H To OTs 


2. 描述 下 列 反 应 历程 ; 


CH, NO: CH, 
O CH 
(1) A-O cbeo ag 9 NO, 
2 
NO, 
NaNO; /HCIO, CH ay c >o 
(2) oH °° 
NH, 
Q OH 
(3) H+ 
Br 
CHO 
i | 
| 
C, H, —C C, H, E T 
CH, CN/H,; O 
(4) N—CH,CH,CI EN HO NCHCH —0— C—C, H; 


Z 
Cs H; m; H 


3. 已 知 在 乙酸 溶剂 解 时 A 比 了 B 快 104, 描 述 其 反应 历程 


Wilt J W,Chenier P J. J Am Chem Soc. 1968 ,90 ;7366 
Cristol S J, Nachtigall G W. J Am Chem Soc. 1968,90.7132 ,7133， 
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4. 解释 在 水 解 时 ,双环 化 合 物 CREA Dl. 


CA, é 


Somayaji V, Brown R S. J Org Chem. 1986 ,51:2676， 


5. 解释 在 水 解 时 ,双环 化 合 物 正比 单 环 化 合 物 下 上 快 101 。 


O 
O 
cu pa 
X X 


E 
Briggs A J, Evans C M. J Chem Soc. Perkin Trans. 2 1983:1637; 


Quin C B, Wiseman J R.J Am Chem Soc. 1973,95:1342, 
6. 解释 在 二 和 氧 六 环 的 大 性 溶液 中 水 解 ,G e H H 8 300 4 , 


O=CH CO; CH, CO, CH, 


Bowden K, Last A M. J Chem Soc. Chem Commun, 1970:1315. 


7. 判断 下 列 反应 的 主要 产物 。 


O 
| S K+ -OC(CH;) 
setosa — .— `, Ce. + CH. 


- I 
Baldwin J E,Kruse L I. J Chem Soc. Chem Commun, 1977 : 233. 


8. 下列 化 合 物 在 水 解 时 反应 哪个 较 快 ? 


Evans C M,Glenn R, Kirby A J.J Am Chem Soc. 1982,104.4706., 


9. 下 列 化 合 物 脱 去 乙 氧 基 反 应 哪个 较 快 ? 


396 第 13 章 杀 核 取代 反应 


OC, H; OC, H; 
NO; NO; 
M N 


Bunnett J F,Sekiguchi S.J Am Chem Soc. 1976 ,98 ,8407. 


10. 比较 下 列 各 组 化 合 物 在 乙酸 中 溶剂 解 的 速率 。 


H OTs 
Ë A + 
TsO 


Schleyer P R, Watts W E,Fort R C Jr,et al. J Am Chem Soc. 1964,86 ,5679. 


(2) 
C(CH;), CH, 


OPNB OPNB 
Peter E N,Brown H C.J Am Chem Soc. 1975,97.2892. 
ss OO Chu O 
Br PhO, C Br 


Ree B R,Martin J C.J Am Chem Soc. 1970,92.1660. 


CH, 
(4) 
Ts OTs 


Lawton R G.J Am Chem Soc. 1961 ,83 .2399. 

11. 描述 下 列 反 应 的 反应 历程 。 
o/a s O 
NH, HCIO, , H:0 CH=0 
Cherest M, Felkin H, Sicher J,et al, J Chem Soc. 1965:2513. 


(2) (OC L OH NaNO: (HOC O 
HCIO; , H; O 1 Š 


NH, 
Cherest M, Felkin H,Sicher J,et al. J Chem Soc. 1965:2513. 


HT 
(3) — 


HO CH=0 
Br 


Martin J C, Bartlett] P D. J Am Chem Soc. 1957,79 


:2533. 


s CH; ñ s CH; 
N (CH;CO),0,H N 
(4) 、 


`OH OecH, 


Archer S,Lewis T R,Bell M R,et al. J Am Chem Soc. 1961,83:2386. 


| Agt -OCCFs H+ 
(5) + H;C 一 CCH;Br — —  — A 
H,O 


Na, CO; 


O 


Hill A E,Greenwood G, Hoffmann H M R. J Am Chem Soc. 1973,95 ,1338. 


150 C 
» Œœ CO 


Staley S W, Henry T J.J Am Chem Soc. 1971,93;1 


33 


1. 下 列 各 组 化 合 物 中 哪个 亲 核 能 力 强 ? 


(3) ATH, RTA 


2. 下 列 各 组 化 合 物 中 哪个 化 合 物 更 易 被 1 取代 ? 


H Br 


3. 比较 下 列 各 组 同族 化 合 物 亲 核能 力 的 强 弱 。 
(1) RSNa RONa 

(3) CH;CH,SH CH,CH,TeH 

4. 下 列 各 组 化 合 物 溶剂 解 的 反应 速率 顺序 是 . 


š A < 
Cl Cl Cl 


292. 


(2) K, LA 


(4) — (CH,CH,CH,>, N 
Z 
Br 
"dy A 
Br 


(2) P(CH:)a N(CH;); 


OTs TsO 
(2) 
A A 
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OTs OTs OTs 
(3) | 
Z 


5. 描述 下 列 反应 的 历程 : 


CH,Br H: O R CH; 


H, C OCH, H, C H 
` Z H,O ` Z 
(2) — C 
⁄ ` Z N 
H, C CH, O Ts H, C CHO 


F.CCOOH 
(3) Hce=c /NGl —— HC—0—CH, CHCH, OCOCF; 
| Cl 


6， 解 释 下 列 实验 事实 。 
(1) 当下 列 化 合 物 进行 乙酸 解 时 ,A 比 也 快 10!4 倍 , 比 C 快 102 倍 。 


H OTs H OTs TsO H 


A B C 


(2) 化 合 物 D、E、F 是 如 何 生成 的 ? 


HiC | H,C 
CH,COOH + H,C + H,C 
OBs OAc OAc BsO 
D 


E F 


7. BRF ERTRARR- j h TSK ERA 3 SPOR OD TEK, RNE CHO 5- L R R M.M 


z, 
C; H;OH 
Cl | 


C, H, O 


8， 写 出 下 列 反应 的 反应 历程 。 


CD vO CHs COO- DO 


H H H, COCO H 
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Br H CH; COO H, COCO OCOCH, 


H Br H H 
NHCH: NC CN NC CN 
NC CN NaH = 一 
(3) >= + — NC NG H; + NC 
NC CN | 
CH, NHCH, 
9. 写 出 进行 SN1 反 应 的 活性 顺序 。 
Cl 
CA mc 2 CC 
HC] H> —CI 
O l cn 
A B C 
Cl Cl 
D E F 


> 
—a 


1. 解 : 
(1) < Hik; (2) k< ZË; (3) FF T B8E— 8 J 8# 


(4) = > (CH, CH,CH;,)>; N 
N 


2. 解 ， 
Br 
(1) Br < H (2) > 
H Br 


Br 
3. 解 ， 
(1) RSNa>RONa (2) P(CH,), >N(CH,); 
(3) CH, CH,SH<CH,CH, TeH 
4. 解 : 


Cl | Cl Cl 
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OTs TsO 
(2) 
A > Z 


OTs OTs OTs 
(3) 
> ⁄/ > 
5. 解 ， 
(1) VY — Rsy/ > _ LN 
O° CH,Br HCO” CH, RS o“ "CH, 
NaSR 
CH; 
Be b | H; O kas Z 
C > H,C TO 2 c 
(2) 
HiC” "CH OTs N 
H, C H,C CHO 
+ OST 
FsccooH H,C=C— “ N H CC 
(3) HC=C- N. 7 Cl , ° | 
Cl 
FzCCOOH， | Cc A OCOCF, 
2w o 2 
C] 


6. 解 : 
(1) 三 元 环 参与 的 结果 ,A 的 三 元 环 电子 云 参与 促进 反应 发 生 ,C 的 三 元 环 电子 云 不 参与 ,B 的 三 元 环 电子 
云 阻止 反应 发 生 。 
(2) 
HC~、_ CH, 


CH:COOH 


OAc 
D 


CH,COOH 
CHCOOH 


OAc 


2 A 


7. f E ti PF 22 — k RA T. BJ r iB] k , RAE. 


C] C Hs O Cl 
8， 解 : 
Br 
Br Br 人 站 CH; COO 
(1) ` — > — > 
CH, COO O © 
` Z ` 
C—CH, CH 
` 
CH, 
CH, 
H,C 
CH, COO Ç 上 
Br 2 Br CH, COO- ) 
Br 
NHCH, ~- NCH; NCH, 
NaH 
"O O -=Q 
NCH; NC CN 
NC (CN 
NC CN 
—— NC CN 
NC CN “NCH, — 
— NC NC: H + CNT 
CH, 


9. ##:B> A2>C>D>F>E 


401 


OCOCH; 


— 


OCOCH; 


第 14 章 自由 基 的 反应 


自由 基 是 重要 的 有 机 反应 中 间 体 ,其 主要 反应 类 型 有 :自由 基 加 成 反应 .自由 基 取 代 反 应 、 目 
由 基 重 排 反 应 和 和 氧化 还 原 反 应 。 自 由 基 反 应 不 同 于 离子 反应 ,多 数 是 连锁 反应 ,通常 包括 引发 、 
增长 和 终止 。 反 应 可 以 是 分 子 间 的 也 可 以 是 分 子 内 的 ,其 反应 速率 取决 于 引发 剂 浓度 。 


14.1 概 述 


14.1.1 自由 基 引 发 剂 


1. 分 类 


热 分 解 
氧化 还 原 分 解 


高 温 分 解 
中 温 分 解 


分 解 温度 | 


引发 剂 的 分 类 


2， 几 种 常用 的 引发 剂 


(1) 偶 氮 化 合 物 ”常用 的 有 偶 氮 二 异 丁 且 CABIN) 和 偶 氮 二 异 让 且 (ABVN), 适 用 于 中 温 引 
发 分 解 反 应 。 偶 氮 二 异 丁 膊 的 分 解 反 应 为 
H.CHCH;C—N=N—CH,CHCH;, —> H,C—CHCH,-+ + N, 
CN bn bn 
(2) 过 氧化 酰 ”最 常用 的 是 过 氧化 苯 甲 酰 (BPO) 。 其 他 有 过 氧化 二 (2,4- 二 和 氯 茶 甲 酰 ) .过 
氧化 二 乙酰 .过 氧化 二 辛 酰 和 过 氧化 二 月 桂 酰 等 。 这 些 引发 剂 既 可 单独 用 作 中 温 引 发 剂 ,分 解 温 
EX 40~100 C, BPO 的 分 解 反 应 为 
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O ç 
| 一 A 
《 pcoc ? Mo -ga Ç 2 coo. F P; + ÚG 


(3) 烷 基 过 氧化 物 ÁRA R 一 O 一 O 一 R, 主要 用 于 高 温 ( 盖 100Y) 引 发 ,常用 的 有 二 异 两 
苯 过 氧化 物 (DCP) 和 二 叔 丁 基 过 氧化 物 (DTBP)。DTBP 的 分 解 反应 为 


CH, CH; ii 
| | 
H;C—C—0O—O—C—CH, — H; k Qa . 
| | 
CH; CH; CH; 


(4) 其 他 类 

D 过 氧化 酯 类 。 例 如 ,上 板 丁 基 过 氧化 葵 甲 酸 酯 (BPB) 可 用 于 高 温 引 发 ,上 披 丁 基 过 氧化 新 戊 
酸 酯 (BPP) 用 于 50 人 的 中 温 引 发 。 

@ 过 氧化 氢 类 。 例 如 , 异 丙 葵 过 氧化 氨 (CHP) 和 板 丁 基 过 氧化 氨 (TBH) ,适用 于 高 温 
引发 。 

© 无 机 类 过 氧化 物 类 ,这 类 过 氧化 物 溶 于 水 ,可 用 作 水 溶液 反应 的 引发 剂 。 主 要 有 过 硫酸 
盐 ( 钾 、 钠 或 铵 盐 ) 和 过 氧化 氨 。 因 为 过 氧化 氨 分 解 活化 能 很 高 (221. 5 kJ/mol) ,不 能 单独 使 用 ， 
所 以 要 与 还 原 剂 组 成 氧化 还 原 引 发 剂 。 过 硫酸 盐 则 可 单独 使 用 。 


14.1.2 稳定 的 自由 基 


自由 基 是 不 稳定 的 ,存在 时 间 在 10 一 10s, 但 经 过 结构 修饰 ,一 些 自由 基 可 以 稳定 存 
在 ,甚至 可 以 在 常温 常 压 下 长 时 间 存 在 于 溶液 中 。 一 些 文献 中 已 报道 的 稳定 自由 基 如 下 : 
1. 茶 基 双 药 自由 基 ? 


该 日 由 基 可 以 以 固体 形式 存在 于 空气 中 。 结 构 如 下 : 


四 CD 


H O 


2. 五 葵 基 环 戊 二 烯 基 2 
该 目 由 基 在 溶液 中 对 空气 敏感 ,在 无 氧 条 件 下 是 稳定 的 。 结 构 如 下 : 


Q Koelsch C F. J Am Chem Soc. 1957,79:4439. 
© Ziegler K,Schnell B. Justus Ligbigs Ann Chem. 1925 ,445 ;266. 
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Q 人 
人 À 


3. ATERPE” 


该 自由 基 在 溶液 中 (一 10- mol.L-:) 一 30 伦 时 ,在 无 氧 条 件 下 是 稳定 的 。 结 构 如 下 ; 


H 一 C 。 
| 
C(CH;» 


4. 十 五 氯 三 葵 基 甲 基 包 
该 自由 基 相 当 稳 定 ,其 至 在 溶液 中 有 氧气 存在 的 情况 下 可 保持 数 天 , 热 分 解 温度 在 300 “C A 


| a 结构 如 下 : 


5. galvinoxyl 自由 基 包 


该 目 由 基 固 体 在 空气 中 稳定 ,在 溶液 中 会 慢 慢 分 解 。 结 构 如 下 : 


D Mendenhall G D. J Am Chem Soc. 1974 ,96 :2441. 
© Basllter M. J Am Chem Soc. 1971,93:2215. 
® Bartlett P D. J Am Chem Soc. 1962,84.5296. 
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(H, C); C C(CH;); 
( CH O 
(H, C); C C(CH;:); 


6. — j T 2 $K S, Ë h 3: ” 
该 自由 基 固 体 在 空气 中 稳定 。 结 构 如 下 : 


(H,C); C 
NO: 
(H; C); C 


14.1.3 自由 基 的 检测 


自由 基 可 以 产生 电子 自 旋 共振 谱 , 由 此 可 以 检测 自由 基 , 并 确定 其 浓度 。 采 用 自 旋 捕捉 技 
术 ,电子 自 旋 共 振 谱 (ESR) 可 检测 出 10“mol*L 低 浓度 的 自由 基 。 自 旋 捕 捉 技 术 可 以 检测 和 
识别 短暂 存在 的 自由 基 。 将 一 不 饱和 的 抗 磁性 化 合 物 - 自 旋 捕 捉 剂 (spin trap) 加 入 反应 体系 ,与 
活泼 目 由 基 反 应 ,生成 相对 稳定 的 自 旋 化 合 物 。 目 前 应 用 较 多 的 捕捉 剂 是 亚 硝 基 化 合 物 和 硝 酮 
化 合 物 。 

另 一 种 是 化 学 诱导 动态 核 极 化 作用 (chemically induced dynanic nuclear polarization ,CI- 
DNP) , 单 电子 在 磁场 中 引起 极 化 作用 ,反映 在 NMR 图 谱 中 ,会 出 现 负 峰 。 


14.2 几 种 重要 的 自由 基 反 应 


14.2.1 芳香 胺 与 亚 硝酸 酯 的 反应 


其 反应 机 理 如 下 : 


ArNH: + RONO —> ArNHN 一 O + ROH 


Q Hoffmann K A. J Am Chem Soc. 1961,83:4671. 
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ArNHN =O + ROH —> ArN 一 NOR + H:O 


ArN 一 NOR —= Ar + N, + RO: 
Ar + Ar — Ar 一 Ar 


(In +Ç EOT 
50% 
14.2.2 Meerwein 烯烃 的 芳 基 化 反应 


Ni CL 
| | CuCls | | 
Z—C=C—H + — z—C=C 


在 催化 剂 的 作用 下 , 带 有 吸 电 子 基 团 Z 的 烯烃 可 和 重 氮 盐 发 生 反 应 ,生成 烯烃 的 氧 被 芳香 
基 取 代 的 产物 。2 二 Cl.Br.I.CO、CN .Ar 等。 反应 的 副 产 物 是 重 氮 盐 的 芳 基 加 到 双 键 上 。 


Ni CI 


| | 
Z—C=C—H + 


其 反应 机 理 是 : 
H 


H 
| | CuCl; | 
HOHO 
| | 
— HC] | | 
—_— > -cc 2 + CuCl 


P RAED pu R E TEITI 2 fr WB B L E, k. P TA IR 3 S K E. 


GD GD - 


X =CH; 、 DO HC =CH JR) .CO CH 一 CH NR, S 等 。 


例如 : 
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芳 基 化 反应 可 以 通过 不 同 试剂 完成 ,但 对 于 一 个 给 定 反 应 物 ,进攻 自由 基 不 论 来 源 如 何 , 它 
们 所 生成 的 产物 异 构 体 比例 是 相同 的 。 | 

Pschorr 合成 法 制备 菲 甲 酸 可 由 2-Ca- 氮 基 芋 基 ) -2 - 苯 基 肉桂 酸 的 重 氮 化 ,通过 分 子 内 自 
由 基 取 代 反 应 生成 . 


H COOH H COOH H COOH 
GO (CD — G O 
NH, Nz 
COOH COOH 
GOD HN 
H 9 — 3Ë Ë R 


14.2.3 Pisiy, SË JI pk FZ v 


在 引发 剂 过 氧化 物 存在 下 ,自由 基 链 式 反应 就 会 被 引发 : 


Inse + HBr — Br* + Hin 
Bre + RCH = CH; — RC HCH, Br 
RCHCH,Br + HBr — RCH,CH,Br + Bre 


REITA A HEMRA —RRERRIMR. AAE PET 1 52384 8 , 
这 与 烯 的 离子 性 溴 化 反应 时 所 涉及 的 桥 形 结构 是 相似 的 。HCI.HI 没有 这 样 的 反应 。 


R :Br: H H Br 

R H ` Zx 
> 一人 HBe — “c —> RC C.H 
H `R H R H R 


14.2.4 5 A PIRR JU PK FZ Z 
省 代 三 氯 甲 烷 也 可 以 应 用 于 对 烯烃 的 加 成 反应 ,由 于 溴 优先 被 夺 走 ,所 以 三 毛 甲 基 作 为 一 个 
单元 加 到 取代 较 少 的 碳 原 子 上 。 


Br 


A | 
CL CCH, C 
过 氧化 物 :CHR 


BrCcCl + CH, SCHR 


Br 
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多 卤 代 甲 烷 与 烯烃 的 加 成 反应 ,一般 卤 素 不 能 少 于 三 个 ,活性 次 序 如 下 : 


CBr, > CBrCl; > CCL > CH; Cl, 


14.2.5 过 氧化 物 引 发 的 芳香 烃 的 取代 反应 


在 热 . 光 或 引发 剂 的 作用 下 ,过 氧化 物 发 生 分 解 反应 产生 上 自由 基 , 再 与 茶 环 进行 自由 基 取 代 
反应 。 例 如 : 


O O 
| | R 
+ R—C—0—0—C—R — 
| 1 l 
R-C—0—0—C—R — R—C—0. — R + CO, 


e rr — 


e L RCOOH AgNO:- H,SO,—- H; O ~ ñ" ` 
NZ (NH4): S: Og NZ NZ R 


2Agt + SO 和 — 2Agt + S07 


RCOOH + Agt — RCOO. + H+ + Agt 
RCOO. —> R» + CO, 


COOR 
| 下 
> H20: — FeSO DS = 
| + R—C—O—0—-C—R 一 一 一 一 | 十 
NZ H,;SO, NZ SN OOR 


14.2.6 芳香 自由 基 的 [1,5j 和 [1,6j] 迁 移 反 应 


自由 基 不 易 发 生 [1,2] 迁 移 反 应 ,但 L1,5] 和 [1,6j 迁 移 反 应 的 例子 很 多 。 例 如 : 
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H CCH CCl; 
H 


在 高 分 子 单 体 进行 线形 聚合 时 ,由 于 [1,5] 迁 移 或 [1,6] 迁 移 的 存在 ,会 生成 不 希望 产生 的 文 


链 聚 合 物 。 
AAA - OOO 


(Q e . 


14.2.7 硝 基 与 g,8- 不 饱和 酸 、 酯 、 酮 中 的 双 键 的 自由 基 加 成 反应 


硝 基 自 由 基 与 c,8- 不 饱和 酸 . 酯 、. 酮 中 的 双 键 进行 自由 基 加 成 所 得 产物 的 产 率 较 高 ,有 一 定 
合成 价值 。 例 如 : 


NO,C] 十 BrCH=CH, — CHBrCICH, NO; 
85% 


其 反应 机 理 为 


eNO: 十 RCH=CH, 一 > RCHCH NO, 
Cl 


RC HCH; NO; 十 NO:CL 一 > RCHCH, NO, 
Et CH 键 解 离 能 与 H 一 Br 键 解 离 能 近似 ,也 能 与 烯烃 加 成 。 
ROOR —> 2RO， 
RO» + RICHO 一 ~ RC 一 0 + ROH 
R'Š— O + CH, =CHR" 一 > RCOCH C HR” 


RCOCH, C HR” + R'CHO — R' €= O + RCOCH,CH,R” 


14.2.8 分 子 内 加 成 反应 


在 过 氧化 茶 甲 酰 存在 下 ,1,4 一 环 辛 二 烯 与 乙 醋 反应 时 ,发 生 了 不 饱和 自由 基 跨 环 反 应 ,得 到 
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一 个 环 酮 ,形成 过 程 中 有 分 子 内 加 成 作用 。 
O 


O 
| | 
. C— CH, C—CH; 
OO ee Q 
° 


O 


| 
CH;CHO C—CH, . 
CS remo 


环 注 烽 与 省 代 三 氯 甲 烷 以 完全 正常 的 方式 加 成 ,但 与 四 氯 化 碳 反应 时 由 于 发 生 自由 基 的 [1， 


5 迁移 而 生成 两 种 产物 。 
O GUI 
Cl 
CCI, 
WU CN ` 


CCl; 


Br 


CCl, 
Cl CCl; 


14.2.9 Hunsdiecker 反应 


RMR HRR RAER MERA Hunsdiecker 反应 。 


Br; 
RBr + CO, + AgBr 


RCOOAg 


其 反应 机 理 为 
RCOOAg + Br 一 ~ RCOOBr + AgBr 
RCOOBr 一 ~ RCOO' + Br» 
RCOO:+ — R» + CO, 
R+ + RCOOBr 一 ~ RCOO. + RBr 


14.2.10 重 氮 盐 放 氨 的 反应 


该 反应 的 反应 机 理 如 下 


Ni X- 
O ? + CuX 一 一 > e + N, + CuX, 
. X 
e + CuX, — e + CuX 


14.3 —+#1N)J5SBJFS M; 411 


常见 的 反应 有 : 


CuCl 


em + N: 
em + N; 
(J + N; 
em xX- 


SH + N, 


H +N: 


SO; CI] + N: 
HCI, CuCl 


14.3 卡宾 和 乃 春 的 反应 


14.3.1 卡宾 的 反应 


1. 插入 反应 
卡宾 是 相当 活 泌 的 中 间 体 ,可 对 碳 一 毛 键 . 碳 -- 氧 键 进行 插入 反应 。 例 如 ; 


: CH; 


H, C—H CH, CH; 
“CHs 
RCOOH RCOOCH; 
CH 
R—0O—H ROCH, 


2. WÈ F 
早 在 1954 年 ,Hofmann 等 人 发 现 ,二 出 卡宾 可 以 高 产 率 的 与 烯烃 加 成 ,形成 环 丙 烷 术 生物 ， 


Sin “CCl OX 
Cl Cl 


单线 态 卡 宾 与 顺 -2- 了 于 烯 反应 ,得 到 顺 式 二 甲 基 环 丙烷 ,与 反 -2- 丁 烯 反应 ,得 到 反 式 二 甲 
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基 环 丙烷 , 属 同 向 加 成 的 立体 专 一 性 反应 。 


H H H H 
> + W CH, — 
H,C CH, 
H, C CH, 
H,C H H,C H 
H CH, 
H CH; 


三 线 态 卡宾 与 顺 -2- 了 丁 烯 反应 ,得 到 顺 式 二 甲 基 环 丙烷 和 反 式 二 甲 基 环 丙烷 ,由 于 电子 的 旋 
转 方向 相同 ,不 能 成 键 , 需 转 成 反 向 才能 成 键 。 由 于 绕 单 键 旋转 比 成 键 快 得 多 , 且 三 线 态 中 混 有 
少量 单线 态 , 所 以 得 到 的 是 顺 反 式 混合 物 。 


H H H H H,C H 
-一 + W CH, — CH, —> 
2 HiC °] CH7“ CH; 
H;C CH, H ç CH, 
H H HC H 
— + 
H,C CH, H CH, 


卡宾 也 可 与 三 键 进行 加 成 反应 : 


CCl: i H,O 
RHC=CR 


RCŒ=CR' 


Cl Cl O 


卡宾 可 以 进行 类 似 于 [2 十 4 的 Diels-Alder 反应 : 


Cl CI 
Q ta A 


如 使 用 Simmons —Smith 试剂 , 则 得 到 的 是 立体 专 一 性 产物 ,似乎 经 过 了 单线 态 历程 。 
„H 
o + cm SA @: 
a 
3. 偶 联 反应 


卡宾 可 以 发 生 自 偶 联 反应 ,生成 相应 的 烯烃 ， 
2R:C: — RC = CR, 


4. AIARA 
卡宾 与 烷烃 反应 ,可 以 产生 两 个 新 的 自由 基 ， 
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R,C: + CH,CH, CH; — CH;CH:CH:°* + 人:CH。 


5. EHRE 


(1) [1,2j 氨 迁移 重 排 卡宾 极 易 发 生 [L1,2] 氧 迁移 反应 ,生成 烯烃 ;如 果 是 张力 环 ,主要 发 
生 烷 基 迁 移 的 扩 环 反应 。 这 种 重 排 是 烷 基 或 氢 原 子 带 一 对 电子 移 到 单线 态 的 空 轨道 ,而 卡宾 中 
的 孤 对 电子 之 一 移 到 邻近 碳 原 子 上 形成 双 键 。 


及 


卤 代 乙烯 形成 抉 烃 的 反应 可 看 成 是 卡宾 的 烷 基 迁移 反应 , 先 脱 去 HX, ERER, MaS 
素 处 于 反 位 的 烷 基 或 环 残 基带 一 对 电子 移 到 单线 态 的 空 轨道 ,而 卡宾 中 的 孤 对 电子 之 一 移 到 邻 
近 碳 原子 上 形成 三 键 。 


O M BOK X] 
C 2 <, e= | 
利用 碳 -14 同位 素 已 证 明 是 卤素 相对 位 置 的 烷 基 发 生 迁 移 。 
H: 
Cl se 
Br 


HERK kh h T 8 个 碳 原子 时 ,由 于 张力 过 大 , 讽 素 再 进攻 烽 烃 碳 迁 移 的 位 置 , 形 成 乙烯 
A iea H GKF Br 和 R 反 位 互 换 ) , 即 所 谓 “ 双 迁移 ”反应 。 


H t— Bu OK 
C, H, S= C, H; N 
| Br 
Br 
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如 果 只 是 烷 基 迁移 , 称 为 “ 单 迁移 ”反应 。 单 迁移 反应 是 与 Br 同 向 的 烷 基 迁移 ,该 反应 也 许 
是 协同 的 负离子 历程 。 


— C rs 


(2) Wolff EH ”xc-=- 重 氮 甲 酮 受到 光照 .加热 或 与 银 盐 在 室温 下 反应 ,失去 氮气 重 排 成 烯 酮 
的 反应 称 为 Wolff 重 排 。 烯 酮 与 水 、 胺 、 醇 类 反应 ,生成 相应 的 酸 .酰胺 或 酯 。 


H:0 

- C 2 cmcoon 
CH;NH 

— ( 和 ccoNHcH 


AgzO 
Ç 2 C cuN s Ç 2 cu—c—o 
O C,H:OH 
— ( -—cucooc, H; 


其 反应 历程 如 下 : 


被 迁移 基 团 如 果 是 手 性 的 ,迁移 后 其 构 型 保持 不 变 。 


H H 
`C—COCHNš HOOCH;C—CCCH;CH; 
H,C CHCH, CH, 


(3) 芳 基 卡 宾 的 重 排 ” 芳 基 卡 宾 可 进行 非常 复杂 的 重 排 , 有 关 报 道 说 , 葵 基 重 氮 甲 烷 可 产生 
双环 庚 三 烯 亚 烯 。 反 应 历程 如 下 : 


- D - G - C-O 


CHN; 


14.3.2 JBE 


万 春 的 反应 与 卡宾 相近 ,简介 如 下 : 
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1. 插入 反应 
, H 
R-N + RH 一 ~ R—N—R' 
2， 加 成 反应 
R 
| 
RN+ 一 一 从 
3. 重 排 反应 
| 
R—CN — RCH=NH 
— 


> # J 3 tB, B| 1 5: #E 235 MFE F 2 BJ E HE , 
N: CH: 
o Ó - O 
-Q-C 


R':— N +R—H—— R - NH + R. 


4， 取 代 反 应 


5, 偶 联 反 应 
2 R—N—>R—N——N-—R 


14.4 Metathesis 反应 


2005 年 诺 贝 尔 化 学 奖 授予 法 国 科 学 家 Yves Chauvin 及 两 名 美国 科学 家 Richard R Schrock 
和 Robert H Grubbs, 以 表彰 他 们 在 烯烃 换 位 合成 反应 中 作出 的 贡献 。 在 换 位 反应 中 , 双 原 子 分 
子 可 以 在 碳 原 子 的 作用 下 断裂 ,从 而 使 原来 烯烃 上 的 取代 基 改 变 位 置 ,形成 新 的 烯烃 。 


R! R° R' R! R° R° 


2 >= A s + > 


R Re R è R R R 


该 反应 可 看 成 是 金属 卡宾 与 烯烃 的 L2 十 2 反应 ,形成 四 元 环 再 开 环 ,生成 交换 后 的 新 烯烃 。 
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2 R 
L.M== LM ; L,M R 

R Np Rf . R: R' 
18 (v 6 35 BJ X: 9 , 38 2 Ik; T dl b| 38 ELAR TERETERE A , Aann 
造 出 更 多 新 型 药物 等 。 在 上 述 三 名 科学 家 的 努力 下 , 换 位 合成 法 现在 变 得 更 加 有 效 , 反 应 步骤 比 
以 前 简化 了 ,所 需要 的 资源 也 大 大 减少 ,材料 浪费 也 少 多 了 ;使 用 起 来 也 更 加 简单 ,只 需要 在 正常 


温度 和 压力 下 就 可 以 完成 ,对 环境 的 污染 也 大 大 降低 。 换 位 合成 法 使 人 们 向 着 “绿色 化 学 ”又 迈 
进 了 一 大 步 , 大 大 减少 了 有 害 废物 对 人 们 的 危害 。 


思考 题 
1. 号 出 下 列 反 应 的 历程 。 
1 
m 加 
(1) C—0—0—C 热 
OC, H; C, H. Ó 
CH, CH, CH, 
OCIl OH OH 
Cl 
Cl 
O O 
加 热 R 
(3) + (RCOO), DO + CO, + RCOOH 
OH OH 
O O 
2， 完 威 下 列 反应 方程 式 。 
OH 
Pb!+ 
o OQ 全 
Ph H 
Í 
Pbt+ 
(2) x 


写 出 下 列 反 应 的 反应 历程 。 


CONH Br: /NaOH 
1) (> ? CH;OH 


CH; 
(2) NBS 
ROOR 
CH, 
+C OH- 
s Oe + Ó 
O 
| OH- 
T2 
Nz CI 
-© CN 
(5) + — > 
_ 
NO, 
OCH, 
S (EtO);P 
(6) > 
O; N OCH, 


NHCH, CH; COOCH, 和 
(7) [了 了 ^, 
A 
O O 全 


COOH CH; COOH 


Ga 


解 : 
(1) 这 是 一 个 Hofmann 降解 反应 , 当 有 甲醇 时 ,生成 甲酸 甲 酯 酰胺 ; 当 有 水 时 ,生成 甲酸 酰胺 再 分 解 形成 环 
己 胺 和 二 氧化 碳 。 其 反应 历程 如 下 : 


H 


Br; /NaOH Z — HBr Z | 
Om EE (Y oo EE Oe oO 


Br 
HO 


oC-N《 ) CH OH N 2 ( >—NicoocH 
> 异 构成 酮 式 š 
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"O 
— CO; 

C 一 N — — NHCOOH _— > ( NH 

y 异 构成 本 式 (y ; 


HO 


(2) 这 是 一 个 烯烃 a- 日 的 自由 基 取 代 反 应 ,取代 的 位 置 取 决 于 自由 基 中 间 体 的 稳定 性 ,由 于 
CH; CH; 
C7 > Q 


5 + C—H o-r AHE 2 个 C—H o-r HW 
$£ 72", 共 面 一 次 转 180", 共 面 一 次 


CH; 
CH; 


NBS 
ROOR,A €x, 
(3) 在 碱 性 介质 中 , BARTHE SAREE IE ËJ f s 38 35 Ë H 3 , wJ HI 3 xJ [9 B Yr JE: n FPI 35 Pt 3 , x E: 
偶 联 反应 中 的 一 个 副 反 应 。 


CH; 
£ _ + Ò 
OO -OOm 


+ — . 
或 [了 — Í 十 Ch + N; 
. CH; 
O-O 一 ac) 


该 反应 可 以 在 酸 或 碱 介质 内 完成 ,在 碱 介质 内 发 生 自由 基 取 代 反 应 或 亲 电 取代 反应 ,在 酸 介质 内 发 生 亲 电 
取代 反应 .中 


H, CO 


e COOH H, CO 
+N, | COOH 
e Nal/H+ > 
H:0/CH; COCH; 
H, CO H; CO 


OCH, OCH; 


2 


(4) 这 是 一 个 Hofmann 降解 反应 ,其 特点 是 :减少 一 个 碳 。 手 性 基 团 移 动 时 , 构 型 保持 不 变 。 


D 参考 : 黄 宪 等 ， 有 机 合成 . 北京 :化 学 工业 出 版 杜 ,2004;27， 
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O O N O O 
OH- | Z | i | 
B * 


r 


| 
R—C—N H, 


Br 
O—=C=N—R 一 ~ HO PSNR ——= HOOCNHR — RNH,+ CO, 


OH 
(5) 重 氮 盐 先 分 解 成 自由 基 , 向 双 键 上 加 成 后 ,产生 一 个 自由 基 中 间 体 ,自由 基 中 间 体 被 CuCl 氧化 成 正 离 
子 , 而 后 Cl 向 正 离子 处 加 成 得 到 产物 。 


Ni CI 


° —— G + Cl 十 N; 
NO; NO; 


+ EN _ >» O,N— Y CB,CHCN 
NO, 
CuCl; + CI 
—, ON CHCHCHCN ~> en Ch,CHCN 


Cl 


(6) 硝 基 在 亚 磷酸 三 乙 酯 的 作用 下 ,生成 乃 春 , 乃 春 向 蔡 环 电子 云 密度 最 高 的 位 置 亲 电 加 成 ,接着 发 生 S 的 
移 位 、 扩 环 、 消 去 甲醛 得 到 目标 物 。 


CoH, CH; 
(EtO)P 
M ¿ 
so ° H 
OCH, H ocH, 


(7) 此 反应 类 似 于 Mclafferty 重 排 反应 ,只 要 AB 有 双 键 ,在 已 上 有 HH, 均 可 发 生 这 样 的 反应 : 


C 
NH 
Ñ+ NH CH, 
FR a 
《CC 一 Eš 


N g ` `c 
COOCH H OOCH; 
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| 
(U e 
总 有 反应 : 


(7 CH,COOCH, A D 
— + CH, == CHCOOCH, 


(8) 将 C) 《 》 看 成 在 2,3 和 4,5 位 有 莱 环 的 二 元 酸 的 反应 ; 


HOOC CH;COOH 


CO + CO, + H,O 


COOH 
COOH 
加 热 
CH CH,COOH + CO, 
COOH 
O 
— + H, O 
O 
O 
CH,—COOH 
加 热 
w — O + H,O 
CH,—COOH I 
O 


CH:—CH:—COOH mt 
-一 一 O + HO + CO 
CH,—CH,—COOH [> ° : 


CH 一 CH 一 COOH 


pd 加 热 
CH, 一 一 一 ~ ( >o + H,O + CO, 


CH,—CH,;-—COOH 


= O 


1 COOH CH, COOH 
6 7 


第 15 合 消除 反应 


15.1 消除 反应 的 分 类 


消除 反应 通常 是 指 从 分 子 中 除去 小 分 子 ( 如 H, O.NH, .CH,COOH 等 ) 生 成 不 饱和 化 合 物 
或 环 状 化 合 物 的 反应 。 消 除 反 应 可 分 成 不 同 的 类 型 。 
(1) a 一 消除 反应 (或 1,1 一 消除 ) 反 应 


(2) 8 一 消除 (或 1,2 一 消除 ) 反 应 


ñ X 
RER 一 一 RCH=CHR + HX 


H H 


(3) 7 一 消除 (或 1,3- 消 除 ) 反 应 


上 面 这 种 除去 两 个 原子 生成 环 状 化 合 物 的 过 程 叫 1,3- 消 除 反 应 ,也 叫 y- 消 除 反 应 。 另 外 ， 
也 可 以 从 相隔 更 远 的 两 原子 上 各 除去 一 个 原子 或 基 团 ,分 别称 为 1,4- 消 除 和 1,5- 消 除 反 应 等 
等 。 这 些 消 除 反应 也 可 以 看 作 是 分 子 内 的 取代 反应 。 


Br 
Br 


— — —. NaOH (J 
B OH 
i O 
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15.2 消除 反应 的 历程 


本 节 将 要 讨论 的 和 以 后 讨论 的 消除 反应 , 除 特 别 注 明 者 外 ,通常 是 指 8 一 消除 反应 。 这 种 消 
除 反 应 大 多 发 生 在 溶液 中 ,发 生 在 气相 中 的 叫 热 解 消 除 反应 ,将 在 后 面 讨论 。 


15.2.1 El 历程 


El 历程 与 Sw1 历程 相近 , 先 失 去 离 去 基 团 (L) 生 成 碳 正 离子 ,然后 失去 B- 氧 ,反应 分 两 步 进 
行 , 这 种 历程 叫 El 历程 , 见 图 15 一 1。 


B ka 3 


sp'— P. 


ar — 


图 15-1 El 历程 示意 图 


一 般 来 说 ,生成 碳 正 离子 的 一 步 是 决定 反应 速率 关键 的 一 步 , 动 力学 上 表现 为 一 级 反应 。 其 
反应 速率 仅 与 反应 物 的 浓度 有 关 , 故 称 单 分 子 消除 反应 ,用 El 表示 。 
(1) 一 般 的 讲 ,易于 解 离 为 碳 正 离子 的 化 合 物 ,消除 反应 按 El 历程 进行 。 
CH; CH, CH: 
naakat — neti — mE ! 
CH CH, CH, 
(2) El 反应 与 Syl 反应 中 间 体 都 是 碳 正 离子 ,两 者 为 竞争 反应 。 
(3) 有 利于 El 反应 的 因素 是 :使 碳 正 离子 稳定 的 给 电子 基 团 ;好 的 离 去 基 团 ;电离 能 力 强 的 
高 介 电 常数 极 性 溶剂 。 
(4) El 机 理 的 速率 决定 步骤 中 , 碱 不 起 作用 ,但 对 El 与 SNl 的 竞争 却 起 着 至 关 重 要 的 作 
用 , 较 强 的 碱 有 利于 El 反应 。 


15.2.2 Elcb 历程 


Elcb 历程 不 同 于 El 历程 ,虽然 此 历程 也 分 两 步 进行 ,但 第 一 步 是 除去 一 个 8- 氢 原子 生成 
碳 负离子 ,第 二 步 除 去 离 去 基 团 ,由 于 它 是 从 反应 物 的 共 罗 碱 中 除去 的 ,故此 历程 叫 Elcb 历程 ， 
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又 因 在 此 历程 中 形成 的 活性 中 间 体 是 一 个 碳 负 离子 , 故 也 叫 碳 负 离子 历程 : 


这 一 反应 通常 是 二 级 反应 。 按 此 历程 进行 的 反应 物 需 具备 ;9 离 去 基 团 不 易 离 去 , 即 C—L 
Erana. © 至 少 有 一 个 酸性 8- 氨 原子 。 例 如 ,乙酸 -2- 硝 基 环 己 酯 与 CH;OK 的 CH, OH 
溶液 作用 ,经 Elcb 历程 消除 CH3COOH 得 到 1-- 硝 基 环 已 烯 ;9 一 三 气 甲 基 劳 得 到 9 — — 38, WF Hi 
EZ ç 


OCOCH, OCOCH, 


从 结构 来 看 ,此 反应 物 经 Elcb 历程 进行 的 有 利 因 素 是 ,在 8- 碳 原子 上 有 一 个 强 吸 电 子 的 硝 
基 , 使 8- 氢 原子 有 较 大 的 酸性 ,生成 碳 负离子 后 ,由 于 硝 基 的 吸 电 子 作用 ,使 碳 负 离子 得 到 稳定 。 

反应 按 Elcb 历程 的 某 些 证 据 如 下 : 

通过 反应 物 和 碱 之 间 的 同位 素 交 换 , 可 用 来 证 明 反 应 是 否 经 过 Elcb 历程 。 例 如 ,含有 重 氧 


(D) 的 2,2,2- 三 所 -1,1- 二 氯 乙 烷 在 碱 的 水 溶液 中 消除 DF, 当 反应 约 进行 一 半 左 右 分 出 反应 物 
进行 测定 , 若 反 应 物 中 含有 和 氢 时 , 既 发 生 了 D 与 H 的 交换 ,表明 反应 按 Elcb 历程 进行 。 


| _ | Cl 下 
Ci 一 C 一 C 一 F — CCCF — 一 (人 + F 
Cl | a l Cl F 
[m0 
H F 
ce CF 
E. 
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15. 2.3 E2 历程 


在 双 分 子 消除 反应 中 , 亲 核 试剂 从 反应 物 夺取 一 个 氧 , 与 此 同时 ,反应 物 的 离 去 基 团 带 其 一 
对 键 合 电子 离开 反应 物 ,它们 是 逐渐 进行 的 ,经 过 一 个 过 渡 态 ,最 后 旧 键 完全 断裂 ,新 键 完 全 生成 
( 反 式 或 顺 式 消除 ) ,形成 烯烃 , 见 图 15 一 2。 


顺 式 消除 
图 15-2 E2 历程 示意 图 


在 E2 历程 中 , 亲 核 试剂 参与 了 过 渡 态 的 形成 ,所 以 反应 速率 与 反应 物 和 亲 核 试剂 有 关系 ， 
是 典型 的 二 级 反应 。 只 不 过 SN2 反应 是 亲 核 试剂 进攻 碳 原子 ,而 E2 反应 则 是 进攻 8 位 的 氧 , 故 
它们 经 常 伴 随 发 生 。 

与 SN2 反应 相似 ,进行 E2 反应 的 反应 物 ,其 离 去 基 团 可 以 是 欠 型 离子 或 其 他 吸 电 子 基 , 如 
' NR: . ' SR,.' OH, .X.SO,R.OCOR.NO, .CN , 亲 核 试剂 是 中 性 或 带电 荷 的 碱 , 如 H.,O NR. . 
OR- 、HO- CN- 等 。 

支持 E2 历程 的 证 据 是 : 

(1) 动力 学 测定 结果 为 二 级 反应 

(2) 同位 素 效 应 同位 素 效应 可 以 作为 反应 是 否 按 E2 历程 进行 的 证 据 。 因 为 断裂 C 一 
键 比 断裂 相同 的 C—H 键 要 慢 , 如 果 C lee pe a ee 
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行 相同 反应 时 其 速率 是 较 慢 的 。 一 个 典型 的 例子 是 2- 溴 丙烷 消除 HBr 与 其 六 气 类 似 物 消除 
DBr 的 速率 之 比 , 已 经 观察 到 同位 素 效应 是 6.7。 它 提供 了 在 速率 控制 步骤 中 包括 C— H 键 断 
裂 的 强 有 力 的 支持 。 


CH, 
—HBr 


| 
HC—B: + EtONa H,C—CH=CH, 


CH; 


| — DBr 
HC—Br + EtONa 


D, C—CH==CD, 


>= 
Ç [= 


=6. 7? 


(3) 立体 化 学 证 明 反 -2- 氯 甲 基 环 已 烷 脱 氯化氢 的 速率 比 顺 -2- 毛 甲 基 环 已 烷 脱 氯化氢 
的 速率 快 100 倍 , 反 -2- 氯 甲 基 环 已 烷 脱 氯化氢 符合 反 Saytzeff 规则 ,而 顺 -2- 氯 甲 基 环 已 烷 脱 
氯化氢 符合 Saytzeff 规则 。 


CH, CH; 
(C C 
Ci 
CH, 


NaOH CY 
CH, 
Cl 


实际 上 ,El、E2 和 Elcb 是 8- 消除 反应 中 的 三 种 理想 化 状态 ,在 离子 型 消除 反应 中 , 按 E2 
消除 较 多 ,但 也 伴随 着 El 和 Elcb。 实 际 上 El 通过 E2 到 Elcb 可 能 是 一 个 连续 变化 过 程 , 称 为 
E2 可 变 过 渡 态 理论 ,如 图 15 一 3 所 示 。 


C—X 键 断裂 程度 增加 


E2 协同 类 似 El El 


C—H #lBr 39 # REH h 
图 15-3 E2 可 变 过 渡 态 理论 示意 图 
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15.3 


15.3.1 Saytzeff 规则 


E1 反应 中 ,决定 消除 反应 的 方向 主要 是 生成 的 烯 类 的 稳定 性 ,在 此 情况 下 遵从 Saytzeff 定 


则 ,形成 在 不 饱和 碳 原子 上 有 烃基 最 多 的 烯烃 。 例 如 ， 


H H H,C H 
| | NaOH N 
H, t f C=C. 
CH, k H,C CH, 
主 产 物 


$ PR a N 


消除 反应 的 取向 


H H 
| 


| 
+ H;C—C—C=CH, 


| 
CH; 


副 产 物 


15.3.2 Hofmann 规则 


FiA RERET rh, SEE RIR IG 3E 52 p ABS ES. Aa: 
Cs H; C, H; 
H,C—N—CH,CH,CH, OH — H;C—N—CH,CH;CH, + H,C—CH, 
CH:CH; 


15.3.3 JZ Saytzeff 规则 和 Hofmann 规则 
1. 生成 共 思 体系 


当 消 除 反 应 发 生 后 ,又 可 能 产生 共 配 体系 时 ,有 时 会 生成 反 Saytzeff 规则 和 反 Hofmann 规 
则 的 产物 。 例 如 ; 


三 L: ë 
(TE [J S en n (J) <t 
Cl CH, CH, CH, 
主要 产物 次 要 产物 
反 Saytzeff 产 物 Saytzeff 产 物 
H cH: CH, 


| 
+ (J cHe 


CH; 


Cr ly OFEDE 


主要 产物 次 要 产物 
反 Saytzeff 产 物 Saytzeff 产 物 
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CH, CH, 


| | 
H:C—N—CH:CH, OH- — CH-—CH, + H,C—N—CH,CH, 


| 
cc 一 人 


2， 空 间 位 阻 的 影响 


由 于 空间 位 阻 的 影响 ,有 时 生成 空间 位 阻 小 的 烯烃 。 例 如 


CHICCH3 C] CH(CH;): 


NaOH | 


反 Hofmann 规 则 产物 


(Ha C), C—CH 


CH=CH; 


3. 结构 的 影响 
由 于 结构 的 原因 生成 反 Saytzeff 规则 产物 。 例 如 


A — >: AD 


张力 太 大 主要 产物 
Saytzeff 产物 反 Saytzeff 产物 


4. 环 上 消除 ( 见 后 ) 


15.4 影响 消除 反应 的 因素 及 消除 反应 与 取代 反应 的 竞争 


消除 反应 究竟 按 何 种 历程 进行 及 其 过 渡 态 属于 哪 种 类 型 与 多 种 因素 有 关 。 一 般 来 说 ， 反应 
物 的 结构 、 碱 的 强 弱 , 离 去 基 团 的 性 质 .溶剂 .温度 等 为 主要 影响 因素 。 此 外 , 亲 核 试剂 常 可 视 为 
碱 , 碱 具有 亲 核 性 。 因 此 同一 一 亲 核 试剂 或 碱 常 引起 消除 反应 与 亲 核 取代 反应 问 的 相互 竞争 。 试 
剂 进攻 a 一 碳 原子 时 发 生 的 是 取代 反应 ,进攻 8- 氢 原子 时 则 引起 消除 反应 。 

研究 影响 消除 反应 和 取代 反应 的 各 种 因素 在 合成 上 是 有 实际 意义 的 ,利用 这 些 影 响 因 素 能 
更 有 效 地 控制 产物 的 取向 和 比例 。 


15.4.1 反应 物 结构 的 影响 


1， 对 反应 活性 的 影响 
无 论 是 El 还 是 E2 消除 反应 , 当 a- 或 8- 碳 原子 上 连 有 芳 基 . 烯 基 或 者 痰 基 时 ,都 将 使 反应 
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速率 增加 。8- 碳 原子 上 有 Br.CI.Ts.NO,.CN.SR 等 吸 电子 的 原子 或 原子 团 时 ,使 E2 反应 速率 
增加 , 当 其 位 于 a 位 时 影响 较 小 。 反 应 物 中 的 一 碳 原子 上 连 有 烷 基 及 芳 基 时 能 使 形成 的 碳 正 离 
子 中 间 体 稳定 ,反应 将 倾向 于 按 El 历程 进行 。 


2. 对 历程 的 影响 


a 一 烷 基 及 a 一 芳 基 增加 El 消除 的 量 ,8- 烷 基 亦 使 历程 向 El 历程 转变 ,8- 烷 基 减 低 了 8- 氢 
原子 的 酸性 ;位 于 B86 位 的 所 有 吸 电子 的 原子 和 基 团 均 使 历程 向 Elcb 转变 。 


3. 对 消除 反应 和 取代 反应 比例 的 影响 


在 一 级 反应 和 二 级 反应 条 件 下 ,a 一 碳 原 子 增加 分 支 , 则 消除 比例 增加 ,但 取代 产物 仍 占 优 
势 ,增加 8- 碳 原子 的 分 支 , 亦 增加 E2 消除 的 比例 。 


15.4.2 碱 的 影响 


在 El 历程 中 ,一 般 不 需要 加 碱 ,此 时 溶剂 起 着 碱 的 作用 。 当 加 入 额外 的 碱 时 ,反应 历程 将 
由 El 历程 向 E2 历程 转变 。 增 加 碱 的 浓度 或 使 用 更 强 的 碱 则 使 反应 向 E1 一 E2 一 Elcb 历程 转 
变 。 正 常 的 E2 反应 可 用 下 列 碱 来 完成 :H NR OH .CH,COO RO .ArO NH; .I CN- 、 
LiAIH, .NaH 等 。 在 有 机 合成 中 常用 的 碱 为 OH ,用 它们 的 共 斩 酸 H,O.ROH.NH, 作 溶 剂 。 

碱 对 Snl #l E1 的 反应 速率 没有 影响 ,但 碱 的 性 质 不 同 程度 地 影响 着 Sw2 和 E2 的 竞争 和 产 
物 相对 量 。 强 碱 有 利于 E2 ,在 非 质子 化 溶剂 中 ,高 浓度 的 强 碱 对 双 分 子 历程 有 利 , 并 且 对 E2 比 
Sn2 更 为 有 利 。 在 质子 化 溶剂 中 ,用 低 浓 度 的 碱 或 完全 不 用 碱 ,对 单 分 子 历程 有 利 , 并 且 对 Sv1 
比 对 El 历程 更 有 利 。 弱 碱 有 利于 取代 反应 ,但 如 在 极 性 非 质子 溶剂 中 反应 ,消除 反应 可 占 优势 。 

碱 性 和 杂 核 性 是 相关 而 又 容易 混淆 的 概念 。 碱 性 系 指 对 质子 的 反应 活性 。 在 E2 反应 中 ， 
是 指 和 夺取 p- 互 的 能 力 。 亲 核 性 是 指 对 缺 电子 的 反应 活性 ,在 Sw2 反应 中 是 指 进攻 一 碳 原子 的 
能 力 。 试 剂 的 碱 性 与 亲 核 性 通常 不 是 严格 平行 的 关系 。 一 般 认 为 , 强 碱 也 具有 较 强 的 亲 核 性 能 ， 
如 伯 元 代 烷 与 NaOH/H,O 反应 ,取代 反应 和 消除 反应 同时 发 生 。 弱 碱 难于 进攻 8 一 晴 ,但 对 a- 
碳 原 子 的 进攻 能 力 不 一 定 差 。 例 如 ,I 和 CH, COO 虽 为 弱 碱 ,但 亲 核 性 能 较 强 ,主要 发 生 S2 
反应。 在 OH .C,H;O .CH;COO „Bro 等 系列 试剂 中 ,E2 反应 所 占 比 例 依次 降低 ,而 Sk2 反 
应 所 占 比 例 依次 上 升 ,这 是 因为 碱 性 与 亲 核 性 的 关系 不 平行 所 致 。 以 协 代 烷 制 备 烯 烃 时 ,需要 采 
用 高 浓度 的 强 碱 ,或 用 选择 性 强 .体积 大 的 碱 ;而 用 卤 代 烷 制备 醇 等 取代 产物 时 , 则 需要 弱 碱 以 减 
少 烯 烃 的 形成 。 


15.4.3 离 去 基 团 的 影响 


较 好 的 离 去 基 团 有 利于 离子 化 作用 对 El 反应 历程 有 利 , 也 有 利于 E2 历程 。 较 差 的 离 去 基 
团 或 带 正 电 荷 的 离 去 基 团 使 反应 按 Elcb 历程 进行 ,因为 强 的 吸 电子 基 使 8-H 的 酸性 增加 ,有 利 
F Elcb 反应 历程 。 消 除 反应 涉及 的 离 去 基 团 虽然 较 多 ,但 为 了 达到 制备 目的 ,常用 的 离 去 基 团 
有 :H:O(CE1) ,XCCL.Br.D,OTs,+NR,(CE2) 等 。 | 
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对 于 单 分 子 反 应 来 说 , 离 去 基 团 与 El 和 SNl 间 的 竞争 无 关 。 然 而 在 形成 的 离子 对 中 ,已 经 
发 现 离 去 基 团 对 产物 的 去 向 是 有 影响 的 。 在 双 分 子 反 应 中 , 离 去 基 团 对 消除 反应 与 取代 反应 的 
竞争 有 较 大 影响 。 好 的 离 去 基 团 有 利于 取代 反应 。 基 团 的 离 去 能 力 一 般 按 OTs.I.Br.CI. 
“SR。、* NR; 的 顺序 递 降 ,内 而 在 消除 反应 与 取代 反应 的 竞争 中 消除 产 率 按 此 顺序 增高 。 但 讽 
素 离 去 基 团 的 影响 不 是 很 大 ,其 比率 增加 程度 较 小 。 离 去 基 团 为 OTs( 对 甲 基 苯 磺 酸 酯 ) 时 , 取 
代 反 应 产物 往往 较 多 。 例 如 ,n 一 Cis H, OTs 用 叔 丁 醇 钾 处 理 ,99% 为 取代 产物 ,而 n 一 Cis Hy Br 
在 同样 条 件 下 ,85% 为 消除 产物 。 

带 正 电荷 的 离 去 基 团 ,由 于 具有 强 一 1 效应 ,8-H 酸性 增强 , 易 被 碱 进攻 而 增加 消除 产物 比 
例 , 与 之 竞争 的 取代 反应 较 难 发 生 。 如 含有 p-H 的 季 铁 碱 在 醇 钠 或 加 热 条 件 下 几乎 完全 得 到 消 
除 产物 。 


15.4.4 溶剂 的 影响 


对 任何 反应 来 说 , 较 大 的 极 性 环境 能 够 增加 具有 离子 中 间 体 历程 的 反应 速率 ,因此 极 性 溶剂 
和 溶剂 的 离子 化 强度 增加 时 ,有 利于 按 单 分 子 反 应 E1 历程 进行 ,而 不 利于 双 分 子 反 应 E? 历程 。 

对 于 消除 反应 与 取代 反应 的 竞争 来 说 ,增加 溶剂 的 极 性 有 利于 SN2 反应 ,不 利于 E2 反应 ， 
故 可 用 KOH 的 醇 溶 液 与 离 代 烃 反应 来 制备 烯烃 (消化 反应 )。E2 E Sv2 过 渡 态 涉及 的 基 团 多 ， 
电荷 更 分 散 ,增加 溶剂 的 极 性 会 使 E2 过 渡 态 能 量 升 高 ,不 利于 E2 反应 。 在 单 分 子 反应 中 ,Sn1 
和 El 历程 中 的 第 一 步 都 是 C 一 X 键 的 异 裂 , 都 要 经 历 带 有 电荷 的 过 渡 态 。 提 高 溶剂 的 极 性 ,Sx1 
和 El 的 反应 速率 将 减 慢 。 但 由 于 El 反应 的 过 渡 态 中 电荷 分 散 程度 更 大 些 , 因 此 ,8- 消 除 反应 
的 减 慢 程度 比 取 代 反 应 更 大 些 , 总 的 结果 是 提高 溶剂 极 性 时 ,所 生成 烯烃 量 减 少 。 


15.4.5 温度 的 影响 
消除 反应 活化 过 程 需要 拉 长 C 一 HH 键 ,通常 比 取 代 反 应 所 需 活化 能 大 , 且 活 化 能 越 大 ,温度 


系数 也 越 大 , 越 容易 受 温度 的 影响 。 无 论 是 El 历程 还 是 E 历程 , 升 高 温度 有 利于 消除 反应 ,要 
得 到 烯烃 ,反应 常 在 较 高 温度 下 进行 。 


15.5 消除 反应 的 立体 化 学 


在 发 生 消除 反应 时 ,可 根据 消除 的 两 个 基 团 的 相对 空间 关系 来 确定 消除 反应 的 立体 化 学 。 
如 下 式 :H A LE CC 键 的 两 侧 或 同一 侧 , 分 别称 为 反 式 消除 或 顺 式 消除 。 


[N p 

B----H r 
Zc £ 
⁄ NN 反 式 消除 MRR 


此 外 ,反应 产物 是 以 硕 式 还 是 反 式 异 构 体 为 主 ,也 是 消除 反应 的 立体 化 学 问题 。 需 要 注意 的 
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是 前 面 的 问题 讨论 的 是 反应 物 中 H A L 的 空间 关系 ,后 面 的 问题 讨论 的 是 产物 中 取代 基 的 空间 
关系 ,两 者 不 应 混 消 。 


15.5.1 E2 反应 的 立体 化 学 
E2 反应 对 分 子 中 被 消除 的 两 个 基 团 H A L 的 立体 化 学 要 求 是 处 于 反 式 共 平 面 构象 。 如 上 
面 的 反应 式 , 随 着 C 一 L 键 和 8-C 一 瑞 键 的 逐渐 拉 长 断裂 ,两 个 分 别 与 L 和 瑞 成 键 的 碳 原 子 的 


sp 轨道 逐渐 演变 成 p 轨道 并 且 相 互 重合 形成 + 键 。 因 此 ,在 E2 反应 中 ,所 涉及 的 H—C 键 和 
C—L 键 应 该 处 于 同一 平面 上 ,H A LE CC 键 的 两 侧 , 如 图 15-4 所 示 。 


人 


图 15-4 E2 反应 的 立体 化 学 


例如 ,1- 毛 -1,2- 二 茶 基 丙烷 按 E2 历程 进行 消除 反应 时 ,其 中 一 对 对 映 体 (R,R 或 S$,S) 只 
生成 顺 -1,2-- 二 莱 基 丙烯 ,而 另 一 对 对 映 体 (R,S 或 $S,R) 则 生成 反 -1,2- 二 苯 基 丙烯 。 很 明显 ， 
反应 是 立体 专 一 的 ,是 反 式 消除 的 结果 : 


C H, 


H,C H H,C 
H,C B x = = 
PE a Adm 反 式 消除 Z 
C, H, 


C,H; C.H, 


CH; 


C-H 
C u, PARS) 
H,C——H O . CH 
an — H Lc 反 式 消除 H A ° 
C, H, 


H 
CH; ~ CH; 


A Ih E WA 1 , 2- 2 38 a BJ 52 E E EE E R — 1 ,2— — 3 35 T 865 G , X J: A 29 25 [a] UN 
的 关系 。 一 般 说 来 ,E2 历程 常 为 反 式 消 除 。 对 于 环 状 化 合 物 被 消除 的 L 和 H 分 别处 于 直立 键 
位 置 , 这 时 它们 的 C 一 Co 键 才 能 处 于 同一 平面 上 。 整 个 过 程 可 以 保持 两 个 碳 原 子 p 轨道 的 最 大 
重合 ,使 整个 E2 协同 过 程 经 历 能 量 最 低 的 途径 ;如 果 发 生 顺 式 消除 ,邻近 的 H 和 L 不 可 能 在 一 
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平面 中 ,两 个 键 之 中 必 有 一 个 是 平 伏 的 ,两 个 碳 原子 p 轨道 不 能 保证 有 效 的 重合 ,整个 过 程 在 反 
应 位 能 面 中 能 量 较 高 ,因而 通常 难以 发 生 。 


A 


E2 反应 通过 反 式 消除 极为 普 壳 ,但 在 特殊 情况 下 也 存在 顺 式 消除 。 例 如 ,N ,N,N 一 三 甲 基 
原 蒋 基 镁 离子 消去 N(CH;)s 和 处 于 其 顺 式 的 氨 。 这 个 环 系 本 身 刚 性 较 强 不 能 扭 动 ,不 能 形成 
反 式 消除 所 需要 的 构象 , 它 的 空间 屏蔽 阻碍 了 处 于 反 位 的 “内 式 ” 氧 的 消去 , 气 原 子 标记 实验 结果 
表明 ,该 Hofmann 消除 反应 是 顺 式 消除 ， 


D H 
ñ 顺 式 消除 
N(CH,); H 
H H 


下 列 反 应 是 环 己 烷 衍生 物 反 式 消除 反应 的 例子 : 


OH 


uc /I 


其 中 反应 最 快 的 是 A KAD A 的 最 稳定 构象 中 一 OH 在 a 键 , 不 需要 翻转 即 可 直接 反应 ,反应 
速率 快 。 依 次 是 D.C、B。B 中 的 叔 丁 基 处 于 直立 键 ,能 量 最 大 。 而 DD 由 直立 键 变 成 平 伏 键 ,能 
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HECh. 
如 构象 式 用 纽曼 投影 式 表 示 ,注意 要 将 化 合 物 的 H 和 L 变 成 反 式 : 


H,C CH. Cl H,C C Bi, Cl CH 
前 碳 转 120° Mi _ / 3 
CH; H H CH, CH, H 
H 


H 


在 环 上 消除 ,要 满足 反 式 消除 ,有 时 可 能 得 到 反 Saytzeff 规则 的 烯烃 。 


H+ CH, 


OH F Saytzeff#u 则 烯烃 


H 
H+ Oii 
CH, 
OH 


Saytzeff 规 则 烯烃 


实验 证 明 ,消除 反应 中 顺 式 消除 和 反 式 消除 的 比例 与 反应 物 的 结构 、 离 去 基 团 .试剂 的 碱 性 
和 体积 溶剂 等 都 有 关系 。 秃 化 物 通 常 能 得 到 占 优势 的 反 式 烯 类 。 体 积 大 的 基 团 特别 是 葵 基 克 
酸 酯 类 得 到 较 高 比例 的 顺 式 烯 烃 。 正 常情 况 下 反 式 烯烃 占 优势 反映 了 反 式 烯烃 具有 较 大 的 热 稳 
定性 。 


15.5.2 El 反应 的 立体 化 学 


在 El 反应 中 ,无 论 -H 与 离 去 基 团 处 于 分 子 的 同 侧 还 是 异 侧 , 消 除 反应 是 否 具 有 立体 选 
择 性 , 则 依赖 于 反应 条 件 。 如 果 生 成 的 平面 碳 正 离子 被 很 好 的 溶剂 化 ,那么 在 第 二 步 中 8-H 转 
移 到 溶剂 时 ,无 论 它 与 原来 的 离 去 基 团 处 于 平面 的 同 侧 还 是 异 侧 , 它 离 去 的 概率 是 均等 的 , 即 消 
除 没有 立体 选择 性 。 然 而 ,如 果 它 被 消除 之 前 , 碳 正 离子 和 离 去 基 团 已 形成 了 紧密 的 离子 对 , 同 
时 溶剂 ( 非 离子 性 溶剂 中 ) 又 不 起 碱 的 作用 ( 即 溶剂 不 夺取 8- 氢 原子 ) ,这 时 发 生 顺 式 消 除 。 这 是 
由 于 离子 对 的 缔 合 作用 有 利于 顺 式 消除 的 六 元 环 状 过 渡 态 的 形成 ,如 下 所 示 : 


R 
\ + 
O-M 
H 


H L ROM J: — 
y yO) 


例如 , 赤 型 对 甲苯 磺 酸 酯 的 消除 , 顺 式 消除 给 出 非 气 化 的 顺 -2- 本 烯 和 气 代 反 -2- 丁 烯 ,但 反 式 
M PRRI BIRAM- 2- TR MAERA -2-TA : 
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R CH, H p 
OTs OTs 
H CH, 
H- cn, CH, 
EEST EEST 
H, C CH, H,C H H,C CH; H,C D 

一 4 > x + > 
H D H CH, H H H CH; 


知 此 反应 用 硝 基 甲烷 作 溶剂 ,由 于 生成 的 碳 正 离子 不 能 被 溶剂 化 ,产物 几乎 全 部 都 是 通过 顺 
式 消 除 得 到 的 。 然 而 ,在 含水 乙醇 中 则 得 到 顺 式 和 反 式 消除 产物 的 混合 物 ,因为 生成 的 碳 正 离子 


已 被 溶剂 (含水 乙醇 ) 很 好 地 溶剂 化 了 。 


15.6 热 消除 反应 


15.6.1 热 消 除 反 应 历程 


只 通过 加 热 完 成 的 消除 反应 为 热 消除 反应 。 该 类 反应 为 单 分 子 反 应 ,不 需要 酸 碱 催 化 剂 。 
该 反应 有 两 种 历程 一 一 自由 基 历 程 和 环形 过 渡 态 历程 。 


1， 环形 过 渡 态 历程 
该 历程 类 似 于 McLafferty 重 排 历 程 , 如 下 所 示 ， 


”am H 
H Z 


A 
d ho} +i 
B D) A 
—c 


只 要 AB 之 间 有 双 键 ,下 上 有 五 ,反应 即 可 发 生 , 形 成 BC 之 间 有 双 键 ,ED 之 间 有 双 键 。 如 丙 二 
酸 分 解 , N- 甲 氧 痰 乙 基 苯胺 的 热 分 解 反 应 等 。 


A ' 
O O 4 O 
Q ATA'I 
C C 
HO xc O ÉZ `w O 
H, 
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N NH; O 
Pe — oi + _ Z ocu, 
| = 
H C — OCH, 


通过 下 面 方程 式 , 说 明 此 反应 是 通过 顺 式 消除 完成 的 : 


+ CH,COOH 


+ CH,COOD 


在 环 己 烷 的 衍生 物 中 , 若 只 有 一 面 的 8-H 可 利用 , 则 消除 反应 按 此 方向 进行 : 


H H H 
H H H 
H 
H COOCH, — X COOCH, 
CH H.C 
H 
H COOCH, i 


2， 自 由 基 历 程 { 见 自由 基 取 代 反 应 一 章 ) 
15.6.2 热 消除 反应 举例 
1. Cope 消除 反应 


到 胺 被 氧化 后 ,生成 氧化 叔 胺 ,经 过 加 热 生 成 Hofmann 烯烃 的 反应 称 为 Cope 消除 反应 。 
例如 


H H H H H H 
l Ho . Í l lu 
H N(CH,), H GNCH», HO_NCCH )， 

> O 


2. Chugaev 消除 反应 


将 醇 转 化 成 黄 原 酸 酯 后 ,加 热 生 成 烯烃 的 反应 被 称 为 Chugaev 消除 反应 。 它 是 由 醇 制 备 不 
发 生 重 排 的 烯烃 的 好 方法 。 例 如 : 
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l. 
RS—C—O—C—C—R — H:C—CR;: + S Y oH 


S H H S 
CHC); HC “IH S (H:O) HC „H 
| 
O—C—SR — 
同 向 消除 
CH, H 


CH, H CHH ` CH, H 


H;C—C-—--C—CH, — H, 1 C Ch 
CH, OH CH, O—C—SR CH; 


3. FEER TE RI R AR E v 


在 较 高 温度 下 ,法 酸 酯 发 生 裂解 生成 烯烃 。 反 应 是 顺 式 消除 : 
H 


| 
i s —CH; 
CH; OCOCH, e 
l 
Hı C—C—O—CH:CH,R —> H,C=CHR + CH,COOH 


4. FER Dn hh AK FË E 


在 a — B JE: F EA R HB, —+- 3Ë: HI B) e B D # TT E E AR 5: W , AE K EAEAN 
McLafferty 重 排 反应 。 例 如 : 


| Í 
I, C—C—CH,—C—OH — CH, COCH, + CO, 
O 


| 
O, N—CH;, -—C— OH 一 一 人 CH, NO; + CO, 
O 


| 
NC—CH;—C—OH —— CH;CN + CO, 


O 
| 


F; C—C H, —C---OH —— CH; CF, + CO; 
L 7 
HO—C—CH,—C—OH —— CH;COOH + CO, 
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15.7 各 种 消除 反应 


15.7.1 简单 的 消除 反应 


1， 醇 脱水 反应 


在 酸性 催化 剂 (H;SO, HX、H;PO,、RSO;H) 存 在 下 或 非 酸 性 催化 剂 (HZSM -5 、SnCl 、 
AICI FE F , 醇 易 脱 水 成 燃 , 同 时 伴 有 重 排 反 应 发 生 , 一 般 情 况 下 ,上 玻 醇 大 于 仲 醇和 伯 醇 。 例 
如 ,治疗 乳腺 癌 的 药物 托 瑞 米 酚 (toremifene) 的 合成 : 


O O 
| AlCl | CICH;CH;N(CH;); 
O 一 C — C OH - — 


OH 


O 
| Ç 2 CH—cHcHo | H 
Ç 2 CÇ 2 OocB,cn, NCCH)，- 一 二 C > Z 
LIALH, 


CH,CH,OH 


OCH, CH,NCCH:;); 
“CH:CH:OH CH:CHaCl 
-OS -OF 
OCH: CH; N(CH;), OCH: CH; N(CH; ), 


2. 醚 脱 酵 成 烯 
在 强 碱 作 用 下 , 醚 脱 醇 得 到 烯烃 : 


CC ON CO 
hi OR 
An n] AE 2 88 1k fE: 3 H l 238 E E 1 E C A bua A = RADR Charringtonine) rh EKRA R: 
¿oh SHOP CHUCHO, RON CHCH, COOH — P N CHCH: COOC: H; 一 一 
COOH H.C“ H,C 


H,C | 
NaH EN HCL H; C OCH; NaOH H,;C COONa 
COOC:Hs He 六 Hs H, CX Xoo, Hs i o Y 
3 


COOC: H; COOC, H; 
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3， 技 酸 酯 裂解 反应 
在 加 热 条 件 下 , 羧 酸 酯 裂解 成 烯烃 的 羧 酸 。 例 如 ， 
OH 
A tI 


ç H SH 
— Aaj 
QG RS O 
RS O 
| | — HOTs | | 
J 1 
H OTs 
如 在 制备 外 用 省 体 类 抗 炎 药 二 乙酸 击 波 尼 松 (halopredone biacetate) 中 使 用 了 该 类 反应 
H; COCOCH,; H, asas 
C=0 C=0 
--OCOCH, H; CO; SO... -OCOCH; 
P Li; CO; 
DMF 


H; CO; SO、 
B 
OF ~ O 
H,CCOÓ 下 Ë 
H,COCOCH, H, COCOCH) 
C—O 
O 


4. Hofmann 消除 反应 
TRIMA EE Hofmann 消除 反应 ,生成 Hofmann 烯烃 。 例 如 ; 
H H H H 
H—C C -CH,CH,CH, — Hee CHCH,CH, 


i NCH): OH 
H H 
(HO, O O CH,CH,CH, — H-—C==C—CH;, CH, CH; 

OH H N(CH»), OH- 
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5. 脂肪 重 氮 盐 分 解 
脂肪 胺 用 HNO; 处 理 , 放 出 氮气 ,可 得 到 烯烃 。 


6， 对 甲 茶 磺 酰 脉 分 解 
用 强 碱 处 理 对 甲 茶 矿 栈 逐 可 得 到 烯烃 。 其 反应 机 理 如 下 : 


H 
| RLI 一 一 | 
ma TT 
| 
N—NH— Ts N—NH— Ts N-—N Li Li 
NA 
7. S UIV SSE Z fgl 


15 E 3 H 40 A RAE i E hi #k T E pü Hs ke , 


| | | | 


H +SR, OH- 
8. 砚 分 解 生成 烯烃 
| EtONa | | 
T — CC + RSO, Na 
H SO, R 


9. 烷 基 南 化 合 物 脱 HX 


n = 
H X 
10. B a Bš > 4 Sç 
有 a- AKIRE Pi fE RE WJ EFI F ,可 制 得 烯 酮 。 这 是 一 个 用 途 广泛 的 制备 烯 酮 的 方法 。 
| NaOH | 
—C—C=—=0 — 一 C 一 C 一 O 
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11， 消 除 硼 烷 


— _ Pe 
(RCH:CH y B+ ~ —— — ANA 3 RHC=—CH, + ( XB 


12. Michael 加 成 的 逆反 应 
在 碱 作用 下 Michael 加 成 产物 加 热 可 分 解 成 烯烃 。 例 如 ， 


H H 
B | Y ` 
R—C—CH,—CH;, CH, 一 CN —— RC edc eon a C Ch + CH: 一 CHCN 
II € H H H O- 
NaOH 
H; C—C H; —C=0 


H: C=CH—CH=0O + CH,(CN); 


13. $Ë — AH A H B a 


CH, CH, 


| 7 | 
HiC 一 C 一 C 一 0 —“ H,C—C=C=0 + ZnCl 
| 
CI Cl 


14. A FE Pq R A ke SL E BH 


CH; CH, CH, CH; 


H; C—C==C—CH, 


Cl OR 
15. ç 32 EW Sk Ek 3, 2 f 
CHCH. CHCH: 
A 
H:C—C—C—CH; H;C—C=C—CH, 十 [U E + so, 
OH SONHPh 


15.7.2 特殊 的 消除 反应 


1， 逐 出 反应 
从 有 机 分 子 中 消除 稳定 的 小 分 子 化 合 物 或 单质 的 反应 称 为 逐 出 反应 。 
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(1) ZE CORR 


ge = >. 


该 反应 可 能 经 过 了 一 个 目 由 基 历 程 : 
~ 
| 


(>° 
ooo 


(2) Æ CO: 反应 


R O R 
R hv "> 
/ 77 K 
300 C 


在 逐 出 SO, 时 ,化合物 的 构 型 保持 不 变 。 例 如 


H CH; H CH; 


、 和 > 
Cho Z + SO, 
> S 


H CH; H CH, 


(3) 逐 出 SO, 反应 
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H CH, H CH, 
、 人 > 
| O; — + SO; 
SN 
HC H HC H 


上 述 化 合 物 是 很 好 的 Diels— Alder 反应 中 的 双 烯 前 体 ,使 气态 的 丁 二 烯 类 化 合 物 顺 利 地 进 
行 反应 。 例 如 : 


e O (Jo 
[ ° ON 


(4) Story 合成 ” 环 烷烃 过 氧化 物 在 情 性 溶剂 中 加 热 , 逐 出 CO, 的 反应 称 为 Story 合成 。 利 
用 该 反应 可 以 合成 大 环 内 酯 。 例 如 
> 
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o— 200 © 
EX 200 C miia + + cCoO, 


(5) 逐 出 S 的 反应 
Phu S R ,oc CC 
P CPE p aR + SO 
(6) 逐 出 N, 的 反应 ” 杂 环 偶 氮 类 物质 加 热 或 光照 , 逐 出 N, ,生成 环 状 化 合 物 。 例 如 


R 
200 C R 
CX p. ë t N 


=N `R 
S. R 200 C Š R 
KK SDG + N, 
其 反应 历程 也 是 一 个 自由 基 历 程 ， 


200 °C 
C5 + N 
NSN 


Z 


2. 开裂 反 应 
(1) 1,3 一 二 醇 开裂 


(2) 1,3 一 醇 胺 开 烈 


| | | | | 
Ho 9 9 NB Ho Loh .Ho + Ct + N 


3. 脱 去 水 和 二 氧化 碳 的 反应 
ax 一 羟基 酸 或 内 酯 在 加 热 时 可 以 脱 去 OH 和 COOH ,生成 烯烃 , 产 率 较 好 ， 
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R R, 
| | R R. 
R—C—C—R, ——— = -+ CO; + H,O 
| | R `R, 
OHCOOH 


O > 


4. Bb 一 商 代 丙烯 酸 盐 消除 反应 
p8- 郊 代 丙 烯 酸 盐 发 生 消除 反应 ,生成 块 烃 。 例 如 : 


R 
wo oon — R—C=CH + NaBr + CO, 


H 


5， 桥 环 化 合 物 消除 CO 或 CO, 
桥 环 化 合 物 很 容易 消除 桥 上 的 CO 或 CO, ,产生 双 键 。 例 如 : 


IE ve- 2 不 ,- >: 
Á -c 


`O 
dA 


OH | 
OH OH 


6. 8 一 不 饱和 醇 分 解 反 应 


7，1,4 一 消除 反应 
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8. 6 一 凑 基 缩 醋 化 合 物 的 脱水 反应 
缩 醛 在 碱 性 介质 中 是 稳定 的 ,但 p- 准 基 缩 醛 化 合 物 容 易 发 生 断 裂 。 其 反应 历程 如 下 : 


例如 , 产 醛 缩合 反应 的 产物 在 碱 性 介质 中 发 生 脱水 形成 ,8- 不 饱和 醛 的 反应 : 


B 
R-—C—CH;,— CHR ——+ R—C—CH—CHR <— R—C—=CH` CHR 


| Oo Ó O G a 


一 一 ~ H=CHR 


A 
1. 对 下 面 反应 提出 合理 的 历程 。 
C, H, OH 
H C, H; C H; 
H+ 
O O O 


Woodward R B,Lehr R E, Inhoffen H H. Ann Chem. 1968,714:57. 


2. 完成 下 列 反应 。 
OCOCH, 
(1) cH —_, 
CH, 
CH, 


Froemsdor[ D H ,Collins C H. J Am Chem Soc. 1959,81.:643. 


(3) 


(4) N 
| N 


Berson J A,Olin S S. J Am Chem Soc. 1969,91;777. 


3， 完 成 下 列 转化 。 


H; CH; 
(1) = 
H COOCH; 


Van Auken T V,Rinehart K L. J Am Chem Soc. 1962 „84:3736. 


H; C 


x. 


— 


H; 


光 
(2) F,C—HC=CH, — — A 
3 2 CF, 


Misani F,Lyon A L. J Am Chem Soc. 1956,78:2801. 


1. 下 列 各 组 化 合 物 在 KOH LSR PIALA P: SR A= H. ? 


HOOC Cl 
(1) > 
H COOH 


Cl 


CI 
2 O 


HOOC 


H 


n 
Ci 


B 


` C 
N `coocu, 
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2， 写 出 下 列 化 合 物 进行 脱水 反应 的 顺序 。 


OH . OH OH 
CH,OH A 
CO — CC S HO 
A B C D E 


3， 完 成 下 列 反应 。 
-一 光 
(1) N (2) = 
Z 
N N=N 
SCH; NHCH, 
S—C w 
A A 
(3) O (4) O 
R < C, u < 
R C, H; 
NHCH, CH, COOC, H, 
A A 
(5) D (6) 
N(CH,), 


NHCOCH,; 


1. 解 : 因 为 反 式 消除 较 快 ,所 以 (1) A 二 B;(2) 因 为 A 的 氯 原子 处 于 桥头 ,很 难 发 生 消除 反应 ,所 以 B>A. 
2， 解 :如 果 发 生 消 除 反 应 ,生成 化 合 物 如 下 :C 生成 与 莱 环 共 固 的 体系 ;B 生成 三 取代 的 同 环 共 二 二 烯 ;A 生 
成 三 取代 的 异 环 共 轿 二 烯 ;E 生成 桥头 上 有 双 键 的 产物 最 难 。 所 以 :CB>>A>>D>E，。 
O 


| | | | | 
< o co c A 


3. f: 


(1) ° 
P ad —| P 


(2) 


光 ü — I 
N =N - N ° -è 
„SCH: 
S 一 C O 
C SN 
(3) H, ,~ O RHC=CHR + HS 一 C 一 SCH， 
Z 
R 
NHCH, 
Z 
<a q T 
(4) H. j O C, H; HC=CHC, H; + HO—C—NHCH, 
C, H; 
Ce Hs 


CO: + CH; NH, 


(6) 这 是 分 散 染 料 中 间 体 的 一 个 重要 副 反 应 ,主要 有 两 种 分 解 方式 ,其 中 一 个 是 道 反应 ,对 反应 产物 的 影响 
不 大 ,而 另 一 个 副 反 应 则 是 产物 产生 胶 状 物 ,应 尽量 避免 。 


NH, N NHCH, CH, COOC, H; 
ej + H,C=—CHCOOC, H; 
NHCOCH, NHCOCH, 
染料 中 间 体 


主要 副 反 应 是 热 分 解 消除 反应 


⁄ | `NHCOCH,; 


`N 


⁄ | “NHCOCH; 


C 
O H `N 


A 
A oH 


C H, O Cs H. O 


N=CH, 
— *CH,COOC, H; + [了 
fH. /COOC, H; A NHCOCH, 
f č H,C—CHCOOC;, Hs + 
HN N 


| H 
H; COC | NH; 
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16.1 B| = 


光 既 有 波动 性 ,又 有 微粒 性 ,能量 不 同 的 光 作 用 于 有 机 分 子 时 就 会 引起 分 子 中 不 同 结构 层次 

光化学 就 是 研究 被 光 激 发 的 化 学 反应 , 它 与 热 化 学 都 是 属于 化 学 领域 , 故 可 以 用 同样 的 一 些 
基本 理论 来 考虑 和 描述 反应 模式 ,如 考虑 分 子 中 电子 的 分 布 及 反应 过 程 中 电子 的 再 组 合 来 理解 
和 认识 化 学 变化 过 程 .大 体积 基 团 的 立体 化 学 效应 及 服从 热力 学 基本 定律 等 等 。 

光化学 和 热 化 学 之 间 的 主要 区 别 在 于 分 子 于 基态 和 激发 态 时 的 电子 分 布 和 构 型 不 同 ,从 而 
导致 化 学 性 质 不 同 。 也 就 是 说 ,光化学 属于 电子 激发 态 化 学 ,而 热 化 学 属于 基态 化 学 。 两 类 反应 
的 不 同 特点 表现 在 以 下 几 个 主要 方面 : 

(1) 在 基态 情况 下 , 热 化 学 反应 所 需 的 活化 能 ,来 自 反应 物 分 子 的 热 碰 撞 , 而 光化学 反应 所 
需 的 活化 能 来 源 于 辐射 的 光子 能 量 。 

(2) 在 恒温 恒 压 下 , 热 化 学 反应 总 是 使 体系 的 自由 炊 降低 ,但 对 光化学 反应 则 不 适用 的 。 许 
多 光化学 反应 体系 的 自由 炊 是 增加 的 ,如 在 光 的 作用 下 和 氨 的 分 解 及 植物 将 CO, 与 H,O 合成 为 
碳水 化 合 物 并 放出 氧气 等 都 是 自由 谷 增加 的 例子 。 

(3) 热 化 学 反应 的 速率 受 温 度 影 响 较 大 ,而 光化学 反应 受 温度 影响 较 小 ,有 时 其 至 与 温度 
无 关 。 

光化学 反应 首先 是 吸收 光 能 而 形成 分 子 的 激发 态 , 当 激发 态 分 子 形成 后 ,可 以 通过 各 种 途径 
很 快 释放 能 量 而 恢复 到 基态 ,也 可 以 导致 发 生 一 系列 化 学 反应 ,这 主要 取决 于 激发 态 的 寿命 长 短 
和 反应 体系 中 分 子 之 间 的 相互 作用 ，。 

光谱 学 规定 , 当 分 子 吸收 光 能 后 ,用 2S 十 1 来 表示 分 子 中 电子 的 多 重 态 ,其 中 S 表示 体系 自 
旋 量 子 数 的 总 和 。 根 据 Pauling 原理 ,同一 轨道 的 电子 自 旋 相 反 , 自 旋 量 子 数 为 十 1/2 和 一 1/2， 
它们 的 代数 和 S=0, 此 时 其 多 重 态 2S 十 1 二 0 十 1 = 二 1, 分 子 处 于 单线 态 , 用 S, 表示 。 当 电子 从 
HOMO 跃迁 到 LUMO 时 ,形成 的 第 一 激发 态 为 单线 第 一 激发 态 , 用 S 表示 。 当 电子 出 现 自 旋 
平行 时 , 自 旋 量 子 数 为 1,2S 十 1=2 十 1 二 3, 此 时 分 子 处 于 三 线 态 , 用 TT 表示 。 

绝 大 多 数 的 跃迁 是 S.,—S, 跃迁 ,即使 跃迁 到 更 高 能 量 的 单 重 态 S, ,通常 也 很 快 衰退 至 Si 的 
最 低能 级 。 同 时 随 着 电子 的 跃迁 ,在 同一 激发 态 中 ,还 伴随 着 分 子 振动 能 级 和 转动 能 级 的 变化 。 
由 于 电子 紧 迁 的 速率 非常 快 ,比分 子 振动 所 需 时 间 ( 约 1012 s !) 快 得 多 ,电子 跃迁 后 , 核 的 运动 
在 这 样 短 时 间 内 是 跟 不 上 的 , 核 间 距离 和 振动 速率 等 仍 保持 原状 ,因此 电子 跃迁 最 初 可 以 跃迁 到 
各 种 不 同 的 振动 能 级 ,然后 放出 少量 多 余 的 能 量 ,很 快 衰退 到 S, 的 最 低能 级 。 

激发 态 S, 也 可 以 放出 光 能 发 生 辐 射 而 衰退 至 S, ,或 转化 到 三 重 态 ,并 伴随 有 电子 自 旋 方 向 
的 反 转 ,根据 Hund 规则 ,激发 态 Ti 的 能 级 比 S 的 能 级 低 ( 图 6-1). 
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UU 
III! 


LUMO| — -十 -二 
Jf E | 二 -| 有 村 | 十 


HOMO| + 4 A 


So Š T, 


图 16-1 丁 二 烯 光照 后 x 电子 状态 变化 


总 之 , 当 分 子 吸 收 光 能 激发 以 后 ,Si、T 激发 态 寿 命 是 很 短 的 ,通过 引起 化 学 反应 或 放出 荧 
光 ( 单 线 态 ) , 磷 光 (三 线 态 ) 恢 复 到 S 基态 。 引 起 化 学 反应 释放 能 量 的 就 是 光化学 反应 。 由 于 
T, E S, 存在 时 间 长 ,所 以 三 线 态 的 光化学 反应 最 普遍 。 光 化 学 反应 一 般 发 生 在 T, RS 激发 
态 与 基态 之 间 ,激发 态 之 间 发 生 反应 的 可 能 性 很 小 。 

从 上 述 过 程 不 难看 出 ,一 个 分 子 在 正常 情况 下 吸收 一 个 光量 子 而 形成 激发 态 后 ,存在 着 进行 
化 学 反应 .辐射 衰退 和 非 辐射 衰退 的 相互 竞争 ,并 不 是 每 个 吸收 光量 子 的 分 子 都 能 引起 反应 , 因 
此 ,光化学 反应 过 程 中 也 存在 着 效率 问题 , 称 为 光化学 反应 的 量子 产 率 (quantum yield) ,通常 以 
p 表示 光化学 产 率 ,其 定义 为 


二 单位 时 间 单 位 体积 发 生 反 应 的 分 子 数 
单位 时 间 单 位 体积 吸收 的 光量 子 数 


多 数 光 化 学 反应 的 量子 产 率 不 等 于 1。9p>1 是 由 于 在 初级 过 程 中 虽然 上 只 活化 了 一 个 反应 物 
分 子 , 但 活化 后 的 分 子 还 可 以 进行 次 级 过 程 。 如 反应 ， 


2HI —— H, +I, : 


初级 过 程 为 


次 级 过 程 则 为 


H: + HI — H; 十 了 
I° + IP — L 


总 的 效果 是 每 个 光量 子 分 解 了 两 个 HI 分 子 , 故 p 一 2。 

e<1 的 光化学 反应 是 , 当 分 子 在 初级 过 程 吸收 光量 子 之 后 ， 处 于 激发 态 的 高 能 分 子 有 一 部 
分 还 未 来 得 及 反应 便 发 生 分 子 内 的 物理 过 程 或 分 子 间 的 传 能 过 程 而 失去 活性 。 

量子 产 率 o 是 光化学 反应 中 一 个 很 重要 的 物理 量 ,可 为 光化学 反应 动力 学 提供 许多 信息 。 
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16.2 烯烃 的 光化学 


16.2.1 上 顺 反 异 构 化 反应 

在 激发 态 中 烯烃 两 个 双 键 sp? 碳 原 子 将 沿 着 CCo 键 做 相对 90° 的 旋转 ,使 两 个 p 轨道 处 于 相 
互 垂 直 的 位 置 ,这 种 激发 态 的 垂直 构 型 常 以 王 标 志 。 顺 反 两 种 异 构 体 的 相互 转变 都 要 经 过 这 种 了 
构 型 。P 构 型 的 能 量 比 顺 式 或 反 式 的 三 线 态 能 量 都 要 低 , 其 中 反 式 的 三 线 态 能 量 (205 kJ*mol ' > 
和 了 构 型 较 接 近 , 顺 式 的 三 线 态 能 量 (240 kJ*mol !) 相 对 较 大 。 从 能 量 比 较 也 可 以 看 出 激发 反 


式 所 需 能 量 低 于 顺 式 , 故 反 式 异 构 体 被 优先 激发 ,平衡 体系 中 富 集 更 多 的 反 式 异 构 体 的 三 线 态 ， 
经 了 构 型 再 去 活化 回 到 基态 ,使 体系 中 含有 较 多 的 顺 式 异 构 体 (图 16—2). 


图 16-2 P 构 型 与 顺 \ 反 式 蜡 构 体 的 转换 示意 图 


这 种 ZE 蜡 构 化 反应 也 可 以 发 生 在 其 他 不 饱和 键 上 。 例 如 : 


Qo _. QP 


16.2.2 加 成 反应 


激发 态 比 基态 往往 具有 更 大 的 亲 电 或 亲 核 活性 ,烯烃 在 光照 下 ,很 容易 发 生 加 成 反应 。 
例如 : 
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Ph 


Ph. „Ph hy Ph 
四 DT 
O O 
CH, CH, 
[了 CH3OH Oi ° 


下 面 的 反应 是 在 无 溶剂 情况 下 ,经 过 光照 发 生 的 [2 十 2] 或 L4 十 4] 的 反应 : 
(1) 香 豆 素 的 二 聚 中 


ss hy 
COL 
O 


(2) 将 柄 状 砷 番 光 照 ,发 生 [4 十 4] 反 应 ,生成 1,4- 加 成 产物 ;将 1,4- 加 成 产物 在 暗 处 加 热 ， 
又 回 到 翡 番 ,反应 是 可 逆 的 .2 


16.2.3 R-r- PREHRA 


X — xr — Hi EHER Cdi-r— methane rearrangements) tt PRX Zimmerman 反应 , 当 一 个 碳 
原子 上 连 有 两 个 乙烯 双 键 时 ,在 光 反 应 条 件 下 通过 基 团 的 迁移 ,生成 乙烯 环 丙 烷 ， 


R 
。 (X l 
R” R R R R 


D 参考 .Gnanaguru K,Ramasubbu N, Venkatesan Ket al. J Org Chem. 1985, 50:2337. 
© 参考 ,Kaupp G. Current Opinion in Solid State and Material Science. 2002,6:131. 


R R 


REDRA 5 Ë H 38 y 8 ; 
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R R R R R 
Ç ll R 
i £N a [Y 
R” R f R F R” R” R t R t R” R” R t R I R” R” 


16.2.4 三 -zx 一 甲烷 重 排 反 应 


当 一 个 碳 原 子 上 连 有 三 个 乙烯 双 键 时 ,在 光 反 应 条 件 下 通过 基 团 的 迁移 , 除 生 成 乙烯 环 丙烷 
外 ,还 会 生成 乙烯 环 友 烯 , 称 为 三 -r- 甲 烷 重 排 反 应 (tri-x 一 methane rearrangements), 


R 


16.3 蕉 类 化 合 物 的 光化学 


16.3.1 葵 环 的 光化学 


茶 的 热 化 学 反应 是 有 机 化 学 中 研究 得 最 彻底 的 领域 之 一 。 但 苯 的 光化学 直到 20 世纪 30 年 
代 末 才 开 始 活跃 起来。 茶 吸 收 在 230 一 270 nm, 能 量 约 为 450 kJ-mol 1,434 F S,—S, 跃迁 ,已 
经 远 远 超过 了 茶 的 共 轿 能 (150 kJ*mol ) ,因此 形成 的 产品 很 可 能 不 具有 芳香 性 了 。 可 以 这 样 
说 , 荃 在 热 化 学 中 是 稳定 的 ,但 在 光化学 中 是 一 个 很 活泼 的 化 合 物 。 非 常 有 意思 的 是 在 葵 的 早期 
结构 中 , 曾 提出 过 杜 瓦 茶 和 棱 晶 烷 结构 都 已 通过 光化学 反应 制备 出 来 。 在 紫外 光 的 照射 下 AE 
稳定 性 是 很 脆弱 的 。 茶 在 光 的 作用 下 ,生成 能 景 不 同 的 双 自 由 基 , 然 后 成 键 ,形成 不 同 的 产物 。 
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我 们 现在 常用 的 Kekulé 苯 其 实 也 是 一 种 光化学 产物 ,因为 环 已 三 烯 的 结构 与 真实 茶 还 差 一 


个 不 小 的 共 恩 能 。 
一 DC 从 


Kekulé EPERE Bng 
— E A A E FE 38 E EAR F , n Thak ia ita ;如 一 些 含有 杂 原 子 的 芳香 
体 在 光 的 照射 下 可 生成 杜 瓦 茶 类 似 物 。 


e hy | DN hy pA 
— O 
N 
NZ 人 > cH, N 
O 


棱 晶 人 烷 HÆ 


16.3.2 FIRJ ERR E 


在 基态 芳香 族 化 合 物 的 化 学 中 , 亲 电 取代 反应 和 亲 核 取代 反应 的 电子 控制 因素 和 取代 模式 
可 以 用 它们 反应 时 形成 的 中 间 体 稳定 性 来 解释 ,而 光化学 活化 的 反应 结果 与 热 化 学 有 着 显著 差 
别 。 当 一 个 给 电子 基 团 连接 在 芳香 环 上 时 ,其 分 子 轨道 和 茶 基 负离子 相仿 ,8 电子 体系 有 七 个 分 
子 轨道 , 光 激 发 使 一 个 电子 从 pu 跃迁 到 ys ,引起 环 上 电子 密度 改变 ,使 亲 核 进攻 发 生 在 C, 或 C, 
上 , 亲 电 进攻 则 发 生 在 C, 和 C, 上 ,这 与 基态 情况 完全 不 同 , 当 一 个 吸 电子 基 团 连接 在 芳香 环 上 
时 则 与 十 基 正 离子 相仿 ,体系 涉及 6 个 电子 , 光 激 发 使 一 个 电子 从 最 高 占有 轨道 o, 跃迁 到 最 低 
占有 轨道 内 ,反应 选择 性 也 产生 显著 不 同 , 亲 核 进攻 发 生 在 C, 或 C 上 ,而 亲 电 进攻 则 发 生 在 C, 
或 C, Kal kupus 

OCH, OCH; 


OCH, OCH; hy OH 
OH- OH- 
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16.3.3 芳 环 的 光 激 发 侧 链 重 排 反 应 


芳香 酚 酯 在 Lewis 酸 作 用 下 高 温 加 热 发 生 Fries 重 排 ,反应 按 碳 正 离子 历程 。 光 激发 的 
Fries 重 排 虽 然 得 到 同样 的 重 排 产品 ,但 其 反应 历程 是 经 过 三 线 激 发 态 ,发 生 C— O 键 均 裂 ,形成 
目 由 基 对 ,在 溶剂 笼 中 自由 基 再 结合 成 产物 ,反应 是 在 分 子 内 发 生 的 。 例 如 : 


OCOR O. OH OH 
aN hiy Z. ° A OR A 
$ $ +R°CoO— Í | + | 
SS SS SS SS 

COR 


H€ OCOCH—CHPh , podj HC O. „Ph 
y 
' — | + 


OH OH O OH O 


16.3.4 # 8) E R #£ A BJ 3 pn pk: 2 PZ 


在 无 溶剂 情况 下 , 富 勒 烯 与 甲 基 草 在 光照 下 ,可 发 生 Diels-Alder S , H AE HE IE Y MS K , 
写 勒 烦 提 供 亲 双 燃 体 .2 


16.4 酮 的 光化学 


痊 基 化 合 物 光 激发 后 可 以 发 生 两 种 不 同类 型 的 跃迁 ,”-r ` RER z — "` 跃迁 ,但 绝 大 多 

数 痰 基 化 合 物 的 最 低能 量 跃 迁 属于 n >x" 。n 一 x“ 牙 迁 意味 着 关 基 氧 原子 上 的 一 个 电子 激 
发 到 x" 轨道 ,因此 北 基 和 氧 原 子 的 性 质 与 烷 氧 自由 基 的 性 质 十 分 相似 。 

RN 

RZ 

酮 的 2 一 r "激发 态 烷 氧 日 由 基 


C—O p—O: 


© 参考 :Mikami K,Matsumoto S, Tonoi T,et al. Tetrahedron Lett. 1998, 39:3733. 


16.4 酮 的 光化学 455 


许多 激发 态 的 痰 基 化 合 物 ,尤其 是 芳香 酮 容易 通过 瓣 基 氧 从 溶剂 中 夺取 和 氢 , 而 进行 光化学 还 
原 反 应 ,这 是 阁 基 化 合 物 的 典型 光化学 反应 之 一 。 

n —>r ` 跃迁 或 x 一 x“ 跃迁 的 吸收 可 以 根据 两 个 特点 加 以 区 分 。 第 一 ,n 一 x" 跃迁 的 吸收 强 
度 一 般 比 x 一 x“ 要 低 得 多 ,后 者 比 前 者 的 消光 系数 要 大 几 百 到 几 千 倍 。 第 二 ,由 于 非 键 电 子 一 
般 被 强烈 溶剂 化 , 极 性 大 的 溶剂 稳定 化 孤 对 电子 的 程度 较 大 ,因此 对 于 n 一 x“ 跃迁 ,在 极 性 大 的 
溶剂 中 能 量 间 隔 增 加 ,也 就 是 说 ,溶剂 的 极 性 增 大 ,n 一 x“* 跃迁 的 吸收 将 移 向 波长 较 短 的 区 域 , 即 
为 蓝 移 现象 ;反之 ,溶剂 极 性 减 小 时 ,n 一 x" 跃迁 的 吸收 转向 比较 长 的 波长 。 此 外 ,气相 或 液 相 
反应 时 吸收 的 波长 也 不 一 样 ,如 丙酮 的 n 一 x" 跃迁 的 吸收 在 气相 时 是 280 nm, 液 相 时 
为 265 nm, 

由 于 处 在 x* 轨道 上 的 电子 的 极 性 大 于 处 在 x 轨道 上 的 电子 的 极 性 , 当 分 子 溶 于 极 性 溶剂 
时 ,x" 轨道 能 级 降低 比 x 轨道 能 级 的 降低 多 一 些 , 因 此 ,分 子 在 极 性 溶剂 中 的 x 一 x" 能 差 小 于 它 
在 非 极 性 溶剂 中 的 情况 ,结果 是 n —x= ` 跃迁 的 吸收 移 向 长 波 , 即 为 红 移 现象 。 

n 一 rr 跃迁 的 一 个 有 趣 特 征 是 它 颠 倒 了 颜 基 的 极 性 , 背 基 碳 是 带 负电 荷 的 ?， 


16.4.1 Norrish 型 反应 


TE W 2: 25 BE 25 4k @r HE , RRE C 一 C 键 是 最 弱 的 ,因此 断裂 常 在 此 发 生 , 得 到 酰基 和 
烃基 游离 基 ,然后 再 进一步 发 生 后 续 反 应 ,该 反应 称 Norrish 型 反应 。 在 不 对 称 的 痰 基 化 合 物 
中 ,断裂 在 哪 一 边 取决 于 生成 的 游离 基 稳 定性 的 大 小 。 

O 


| 一 hy | 
H;C—C-—CH(CH;)x — H;C—Ç + + CH(CH;), 


O O 


H;C—Ç—CH(CH;)> — (HC): HC—C + * CH; 


T | werenem 
.CH; CH: CH, 


© 参考 :Miller B. 高 等 有 机 化 学 . 吴 范 宏 译 . 上 海 :华东 理工 大 学 出 版 社 ,2005:301。 
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上 述 反 应 也 称 为 Norrish 一 了 型 反应 。 
当 环 酮 发 生 光 裂解 后 ,酰基 自由 基 会 从 3- 碳 原 子 上 夺取 一 个 氨 , 即 形成 不 饱和 醛 酮 。 例 如 : 


O O O O 
h. — 4 
p; CH, 
在 一 些 桥 环 酮 中 , kz 3 Ë F 3Ë: BJ LJ HER 3 54 ER ER, FEES RE 2 V tE PQ 5358 BE , 


o E 人 wa S 
O O s. 
= OCH, 


38 R REAT AEE h apk — 4 SF ER A 3 Bi B ETAR 
RE. MERRER B HEA ,结果 是 光 催化 下 的 频 哪 醇 合成 . 


OH 
O OH OH | 
| | | H, C—C—CH, 
H;C—C—CH; + H;C—C—CH; — 2H,C—C—CH, — | 
H H.C OCH, 
OH 


16.4.2 Norrish 一 下 型 反应 


酮 的 一 个 烷 基 如 果 是 两 基 或 更 长 的 烷 基 时 , 即 至 少 有 一 个 y- 氧 原子 时 ,可 以 发 生 另 一 形式 
的 光化学 分 解 反应 。 烷 基 中 的 y- 氢 原子 能 与 包括 背 基 和 氧 原子 在 内 形成 六 元 环 的 过 渡 状 态 ,这 时 
首先 发 生 分 子 内 氧 原子 的 转移 ,而 生成 双 自 由 基 , 然 后 在 C, 与 C, 处 断裂 ,生成 碳 链 较 短 的 酮 和 
烯烃 。 例 如 ， 


| 6% oH 


h “N 
H,C—C—CH,CH,CH,CH, — JON CH 
H.C 


OH 
-> 人 + „CH; 
HC œCH, 


一 般 以 裂解 反应 为 主 ,生成 酮 和 烯烃 , 关 环 反 应 的 产物 较 少 ,但 也 有 例外 ,如 下 列 反应 环 化 产 
物 可 达 8951 76%, 
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hy | 
C H.—C—CH(CH, ) 2 十 CH,—CH, 


O CH, 


| 11% 
Ce H; —C—C— CH; CH, 
| OH 
CH, hy | 
Cs | 
H, “Ç 
CH, 


16.4.3 备 米 酮 重 排 


ELAME — Bj #E 36 BJ E FH F ,生成 带 有 环 丙 烷 结构 的 反应 称 为 鲁 米 酮 重 排 。 其 反应 


过 程 为 
O` 
O O O- O. £ O 
R 
R R R R R R R R 
R 
16.4.4 与 烯烃 的 加 成 反应 
六 基 化 合 物 和 富 电 子 烯 烃 在 光照 条 件 下 发生 加 成 反应 ,形成 氧 杂 环 丁 烧 。 反 应 经 过 激发 态 
的 酮 再 与 烯烃 加 成 ,因此 痰 基 激 发 态 的 能 量 必须 比 炳 烃 激发 态 能 量 小 ,以 防止 能 量 从 痰 基 激 发 态 


转移 到 烯烃 。 反 应 中 , 痰 基 氧 非 协同 地 加 成 到 烯烃 的 r 体 系 上 形成 双 自 由 基 , 双 自由 基 电 子 自 旋 
反 转 配对 后 形成 第 二 个 键 ,生成 氧 杂 环 丁 烧 。 有 烷 基 酮 存在 ,单线 态 和 三 线 态 的 反应 都 可 能 


发 生 。 
Ph Ph hy 
yn, "| | 
O Ph Ph 


REEE J tB, ESEK AERE RAI T E , (B 13 kh ke B9 JI pR. 52 u E pk, I SU 28 3 T 
烯 是 非常 不 稳定 的 ,很 快 会 重 排 成 烯 酮 或 酯 。 
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hy O 
OAC : C 
r: O 


O 
Ph. /Ph hy OCH. OCH, 
Y + CH;C=COCH, — | 
Ph Ph 


O 


16.4.5 无 溶剂 反应 


将 4,4 -二 甲 基 二 葵 酮 在 400 W BJ s Ek FREH 10 h, 发 生 光 二 聚 反 应 。 甲 基 自 由 基 进 
ARE, ERRAK, 


i ë 
me e Jcn, _ fc 人 人 GE 
CH, 


CH; 


将 2,2,4,4—-UÚH 3 —3—- (Ú R — B — £: HEZBRIE EE SR ET FES 4 h, RERS, ER 
2,2,3,3- 四 甲 基 丁 二 酸 二 金刚 烷 酯 , 收 率 87 % , Š 


CH; CH, 
O CH, CH, O 
/ol 二 二 -人 
C, Cu, 


将 2,3 一 二 [L(E) 一 茶 乙 烯 基 j] 吡 嗪 在 氮气 下 研磨 后 , 放 入 含有 几 滴 表面 活性 剂 的 水 中 ,剧烈 撑 
拌 ,同时 用 光 (300 nm) 照 射 , 得 到 高 产 率 的 二 聚 体 .9 


中 ”参考 ;Ito Y,Matsuura 工 ,Tabata K,et al. Tetrahedron. 1987, 43:1307. 
© 参考 ,Yang Z,Carcia—Garibay M A. J Chem Soc. 2001, 66:4468. 
© 参考 ,Takeuchi A, Komiya H, Yukihiko T. Bull Chem Soc Jpn. 1993, 66:2988. 
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() () 
| C: H: OT Nu 2 SS Sm, 
` AN )C, H; C; I L O | | I 
| u Sa ax N ( ) 
t a, T <. 
C, H; A/T D™ ey 
2 O | 
) | l| À 
I ik ai O OCH; 
C, H:O O 
O 


将 四 葵 并 [ab, f.jk,o][ 18] 3660300 nm) 照 射 , 得 到 高 产 率 的 二 聚 体 。2 
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思考 题 
1. 对 茶 醒 与 环 成 二 烯 发 生 加 成 反应 生成 A,A 经 过 光照 生成 B, A.B 分 子 式 相同 ,其 'HNMR 如 下 , 写 出 A, 
B 的 结构 式 。 


8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 1.0 0 


8.0 7.0 6.0 5.0 4.0 3.0 2.0 1.0 0 


2， 完 成 下 列 反 应 
CH, 


OAc . 
(1) + í x 


= J 
(2) K + O; ž 
SS 


= x 
(3) d + O, * 
H 


1， 完成 下 列 转 化 : 


CH, 
H, C 
BS hy 
(1) — 
| O 
O 
? CIL — 
CO hy 
(3) — 
CH 
O 
h 
R R 
(5) | | _— h 
B: Cf CEH H: 


2. 号 出 乙烯 由 S, 跃迁 到 S 及 T, 的 转变 过 程 。 
3. 查阅 文献 了 解 葵 光 二 聚 产物 是 否 已 制备 出 来 。 


OS S 
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(3) wa w, oy 
bH 
O .O o7 O 
, R 
(4) O — — D — Ox 
— R 
R R R R R R 
h 
(5) | | 一 ”> Š 一 ~ 
CGH CH CH CGH CeH Cs H 
5 5 CH, CH, 5 6 5 CH, CH; 5 6 5 CH; H; 5 
— | + ⁄ 
CH CH 
N. ° ` C, s C, H; i 


2,3 略 


B177 周 环 反 应 


17.1 B| = 


1965 年 Woodward 一 Hoffmann 在 总 结 前 人 理论 和 实践 的 基础 上 ,提出 了 分 子 轨 道 对 称 守恒 
原理 ,这 是 近年 来 有 机 化 学 理论 取得 的 突出 成 果 。 在 这 一 理论 指导 下 ,实现 了 B, 的 全 合成 。 
1981 年 Hoffmann 和 Fukui Kenichi 获得 了 Nobel 化 学 奖 。 本 章 主 要 讨论 电 环 化 、. 环 加 成 和 zT 
移 反 应 。 


17. 1.1 周 环 反 应 的 特点 
(1) 在 反应 过 程 中 ,没有 正 离子 .负离子 .自由 基 等 活性 中 间 体 生成 ; 
(2) 反应 的 动力 是 加 热 或 光照 。 有 时 会 受到 溶剂 或 催化 剂 的 影响 。 
(3) 反应 有 高 度 的 立体 选择 性 ,有 时 会 生成 对 映 体 。 

17.1.2 前 线 轨道 理论 


1. 分 子 轨道 的 对 称 性 


周 环 反 应 主要 涉及 o 键 和 x 键 ,下 面 让 我 们 讨论 一 下 这 些 轨道 的 对 称 性 。 对 于 乙烯 的 x 和 
z ”轨道 ,分 别 是 对 称 面 (c.,S) 和 反对 称 面 (c,A); 以 及 C, 反对 称 轴 (C, ADAI C, 对 称 轴 (C,， 


S) ,如 图 17—1 所 示 。 


反对 称 面 (r_ A) 对 称 面 (0_,S) 


N 
是 180° : Gs H 
— > 


y 
C, 对 称 轴 (C, ,S) 


; C, : 180° : C, : 
j 


C, 反 对 称 轴 (C, ,A) 
图 17 一 1 分 子 轨道 对 称 性 示意 图 
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对 于 乙烯 的 ao 和 ao" 轨道 ,分 别 是 对 称 面 (o,,S) 和 反对 称 面 (o,,A); 以 及 C, 反对 称 轴 (C; ,A) 
和 C, 对 称 轴 (C;,S) ,如 图 17—2 所 示 。 


o- e0 


C; S A 
G S A 


K 17-2 乙烯 分 子 的 c "轨道 对 称 性 


对 于 7 个 碳 原子 的 共 恩 多 烯 , 当 ) 为 偶数 时 ,成 键 和 反 键 轨道 各 为 n/2; 当 为 奇数 时 ,成 键 
和 反 键 轨道 各 为 (n 一 1)/2 和 1 个 非 键 轨道 。 电 子 占 据 的 能 量 最 高 的 轨道 称 为 最 高 占有 分 子 轨 
道 (HOMO); 未 被 电子 占据 的 能 量 最 低 的 轨道 称 为 最 低空 分 子 轨道 (LUMO) 。8 个 碳 原 子 以 下 
共 轿 烯烃 的 对 称 性 列 于 表 17—1 中 。8 个 磋 原子 以 下 共 轿 烯烃 的 分 子 轨 道 能 级 图 如 图 17 一 3, 图 
17—4 所 示 。 
表 17-1 C,—C, 的 x 轨道 的 对 称 性 


斩首 Z ki 炳 两 基 T=% 成 二 炳 基 G=% 3 py 36; 

Oy C; Ov C; Ox C; Ox C: fs C; Ov C; 
ps A S 
pi S A 
ps A S A S 
P S A S A S A 
内 A S A S A S A S 
P S S A S A S A S A 
内 A S A S A S A S A S A S 
ph S A S A S A S A S A S A 
2， 前 线 轨 道 (FMO ) 


20 世纪 50 年 代 初 ,Fukui Kenichi 等 科学 家 在 研究 多 环 芳烃 的 亲 电 取代 反应 时 ,提出 了 ”前 
线 轨道 ”的 概念 。 他 们 将 前 线 轨 道上 的 电子 云 密度 作为 反应 活性 的 指标 ,研究 了 芳烃 的 亲 电 杀 核 
取代 反应 的 活性 ,取得 了 令 人 满意 的 结果 。Fukui Kenichi 用 量子 力学 的 微 扰 理论 推导 为 基础 ， 
认为 分 子 的 HOMO 对 电子 束缚 较 弱 ,具有 电子 给 予 体 的 性 质 。 而 LUMO 则 对 电子 亲和力 较 
强 , 具 有 接受 电子 的 性 质 。 在 化 学 反应 中 ,HOMO 上 电子 容易 进入 LUMO 中 去 。HOMO 和 
LUMO 在 化 学 反应 中 犹如 电子 一 样 起 着 关键 作用 。 

1964 年 前 后 ,Fukui Kenichi, Hoffmann 等 人 将 前 线 轨 道 概 念 用 于 周 环 反应 ,解释 了 在 周 环 
反应 中 前 线 轨道 对 称 性 和 反应 的 高 度 选择 性 ,建立 了 较 完 善 的 前 线 轨道 理论 。 用 前 线 轨 道理 论 
处 理 周 环 反 应 要 点 如 下 : 

(1) HOMO 和 LUMO 为 前 线 轨道 ,HOMO 是 分 子 的 最 高 占有 轨道 ,LUMO ARIA 
轨道 。 

(2) 对 于 单个 分 子 的 反应 ,由 其 HOMO 的 对 称 性 决定 。 

(3) 对 于 两 个 分 子 的 反应 ,由 其 HOMO 和 LUMO 的 对 称 性 决定 。 反 应 中 电子 由 一 分 子 的 


17.1 5| 


|. md | | | | | 
| | | | | | | 


|. | | | | | | 
| | | | | | | ° 
e 


| O l j | | | 
| | | | | | | 
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HOMO 进入 到 另 一 分 子 的 LUMO 轨道 。 且 HOMO 和 LUMO 的 轨道 对 称 性 必须 一 致 。 两 个 


轨道 能 量 接近 ,反应 才 容易 进行 。 


17.2 电 环 化 反应 


在 一 定 条 件 下 , 直 链 巷 多 烯烃 分 子 可 以 发 生 分 子 内 加 成 反应 ,x 键 断裂 ,同时 双 键 两 端的 


碳 原子 以 c 键 相 连 , 形 成 一 个 环 状 分 子 , 这 
类 反应 及 其 道 反 应 称 为 电 环 化 反应 。 电 环 
Ik, W BJ sr IK 4k, 2e 155 3£ $J IK # tF xx 电子 的 
数目 有 关 。 电 环 化 反应 是 可 逆 的 , 按 微观 可 
道 原则 , 正 反 应 和 逆反 应 所 经 过 的 途径 是 相 
同 的 ,所 以 成 环 反 应 的 结果 也 适用 于 开 环 反 
应 。 热 反应 只 与 基态 有 关 , 在 反应 中 起 关键 
作用 的 是 HOMO( 最 高 占有 分 子 轨道 ), 见 
图 17-5,ËB117-6. 

2,4- 己 二 烯 要 转化 成 3,4 一 二 甲 基 环 
丁 烯 必须 在 C, 和 C. 之 间 形 成 o 键 , 要 求 
C, 和 Cs 两 个 原子 分 别 绕 Cs 一 C3 键 和 
C,—C, 键 旋转 ,同时 C, 和 C; 上 p 轨道 逐 
渐 转 化 成 sp” 杂 化 轨道 ,互相 重 倒 生成 o 
键 。C; 一 C; A C, 一 Cs 键 的 旋转 有 两 种 
可 能 的 方式 :一 种 是 向 同一 方向 旋转 , 称 为 
顺 旋 (conrotatory); 另 一 种 是 向 相反 方向 旋 
转 , 称 为 对 旋 (disrotatory)。 在 加 热 的 情况 


EE 


—— HOMO 一 
ug) A HOMO 二 


+ + 
加 热 光照 


图 17-5 丁 二 烯 加 热 或 光照 时 的 HOMO 轨道 


下 ,2,4- 己 二 烯 分 子 中 的 HOMO 轨道 是 y, ,在 成 环 状 化 合 物 反应 中 起 关键 作用 的 为 p 轨道 , 顺 


909000. j; 090000, 


加 热 


图 17-6 己 三 炳 加 热 或 光照 时 的 HOMO 轨道 


一 HOMO 


光照 
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旋 时 对 称 性 允许 形成 vc 键 ,(Z,E)-2,4- 已 二 烯 转化 成 顺 -3,4- 二 甲 基 环 丁 烯 ;而 对 旋 是 对 称 性 
禁 阻 的 ,不 能 形成 o 键 。 按 照 前 线 轨道 理论 解释 , 单 分 子 反 应 起 作用 的 轨道 是 HOMO, 基 态 丁 二 
Hš J HOMO 是 y ,是 C, 轴 对 称 的 ,只 能 顺 旋 才 能 使 位 向 相同 的 部 分 重合 成 键 , 关 环 后 形成 的 c 
键 也 是 C, 轴 对 称 的 ,如 图 17-?7 所 示 。 


图 17-7 (Z,E)-2,4- Ë —J8 MEERA- 3,4 - 二 甲 基 环 丁 燃 


在 光照 的 情况 下 ,2,4- 己 二 烯 分 子 中 一 个 电子 从 p 跳 到 ys 中 ,这 时 2,4- 己 二 烯 的 HOMO 
为 ps ,对 旋 时 对 称 性 允许 形成 z 键 ,(Z,E) 一 2,4 一 已 二 烯 转化 成 一 对 反 一 3,4 一 二 甲 基 环 丁 烯 ;而 
顺 旋 是 对 称 性 禁 阻 的 ,不 能 形成 o 键 。 同 理 ,按照 前 线 轨道 理论 解释 , 单 分 子 反应 起 作用 的 轨道 
是 HOMO ,激发 态 丁 二 炳 的 HOMO 是 ys ,是 o 对 称 的 ,只 能 顺 旋 才 能 使 位 向 相同 的 部 分 重合 
成 键 , 关 环 后 形成 的 o 键 也 是 on 对 称 的 ,如 图 17—8 所 示 。 

电 环 化 反应 规律 是 :4z(z 一 1,2,3…) 个 电子 的 共 恩 多 烯烃 ,其 HOMO 两 端 碳 原子 上 p #h 
道 的 位 相 分 别 为 


HOMO 热 反 应 , 顺 旋 HOMO 光照 反应 ,对 旋 
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468 


图 17-8 (2Z,E) -2,4 一 己 二 烯 对 旋 形 成 反 一 3,4 -— — H 3 3 T 8 


时 , 顺 旋 是 对 称 性 允许 的 , 环 化 成 环 烯烃 ;在 光照 下 反应 时 ,对 旋 是 对 称 性 允许 的 , 环 化 
DA z tB f. ñ 33 2 6 e , H HOMO 两 端 碳 原子 上 p 轨道 的 相位 


t. 


HOMO 光照 反应 , 顺 旋 


在 热 反 应 
成 环 烯烃 。4n 十 2(n 二 1,2,3… 


分 别 为 


HOMO 热 反应 
在 热 反应 条 件 下 ,对 旋 是 对 称 性 允许 的 , 环 化 成 环 烯烃 ;在 光照 条 件 下 , 顺 旋 是 对 称 性 允许 的 , 环 


化 成 环 炳 烃 。 
反应 体系 如 有 电荷 ( 正 电荷 或 负电 荷 ), 只 要 是 共 思 体系 ,也 可 以 反应 。 例 如 : 


469 


17.2 电 环 化 反应 


思考 题 

请 举例 说 明 以 下 现象 : 

(1) 电 环 化 反应 必须 是 共 示 烯烃 ,不 共 轿 的 双 键 不 计 电 子 数 ; 
(2) 所 有 的 双 键 均 为 s 一 顺 ,s 一 反 的 双 键 不 参加 反应 ; 

(3) 共 罗 电 子 可 以 是 正 电 荷 或 负电 荷 ; 

(4) 电 环 化 反应 有 时 会 产生 对 映 体 。 


如 二 环 己 烯 酮 在 酸性 条 件 下 顺 旋 环 化 ， 可 看 成 是 通过 成 二 烯 正 离子 (42) 关 环 过 程 


O OH OH 
OO OD 
Sa 
环 壮 二 燃 基 键 经 过 对 旋 形 成 双环 化 合 物 是 带 负电 荷 (4n 十 2) 的 例子 。 
H 
@— C 


顺 二 苯 乙 烯 在 光照 下 会 关 环形 成 二 氢 菲 ,同时 破坏 了 两 个 茶 环 ,可 见 获得 的 光 能 量 之 天， 从 
ÆW Kekulé 式 分 析 , 这 是 一 个 6 电子 的 关 环 反应 。 


COCD 


由 于 光 具 有 巨大 的 能 量 , 葵 在 光照 下 可 以 变 成 无 芳香 性 的 多 环 化 合 物 。 所 以 尽管 Wood- 
ward- Hofmann 规律 对 共 轧 烯烃 的 光化学 产物 的 构 型 有 了 指导 ,存在 例外 也 是 不 足 为 奇 的 。 如 
顺 二 甲 基 环 丁 二 烯 在 近 红 外 光 的 照射 下 ,主要 生成 以 顺 旋 产物 为 主 的 混合 物 。 


CH, 
Fi 185 nm -< 反 7 "CH, 7 CH; 
| CH; + 
; `< s CH, 
SH 
CH, CH, 
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17.3.1 [4 十 2] 环 加 成 反应 


环 加 成 反应 是 两 个 分 子 间 进 行 加 成 的 协同 反应 。 例 如 , 共 轿 二 烯烃 与 含有 C 一 C 双 键 或 
C=C 三 键 的 不 饱和 化 合 物 进行 1,4 一 环 加 成 反应 ,生成 六 元 环 烯 烃 , 称 为 Diels — Alder 反应 。 
它 是 德国 有 机 化 学 Diels 和 Alder 发 现 的 (由 此 两 人 同时 获得 1950 年 诺 贝 尔 化 学 奖 ) ,又 称 为 双 
和 烯 合成 反应 。 这 一 反应 是 可 逆 的 , 正 向 成 环 反应 的 温度 较 低 , 道 向 开 环 反应 的 温度 较 高 ,是 共 斩 
二 烯烃 特有 的 反应 。 不 论 在 理论 上 还 是 实际 应 用 上 ,这 一 反应 都 有 重要 意义 ,也 是 合成 六 元 环 状 


化 合 物 的 重要 方法 。 例 如 : 
CN 
< OA 
{L +í " 


1， 双 烯 体 与 亲 双 烯 体 


通常 把 双 烯 合成 反应 中 的 共 罗 二 烯烃 称 为 双 烯 体 , 与 其 进行 反应 的 不 饱和 化 合 物 称 为 亲 双 
烯 体 , 其 基本 反应 是 形成 六 元 环 。 对 于 复杂 的 反应 ,可 将 之 看 成 六 元 环 的 取代 产物 。 将 双 烯 体 和 
亲 双 和 烯 体 按 下 面 方法 标号 : 


A 2AT 2 6 
+ | 一 1 一 
SN ,| 3 5 
5 


1 1 
先 写 出 基本 环 ( J 2 位 加 一 个 甲 基 O Bala 位 加 一 个 亚 甲 基 村 
4 4 


1 
6 
OJ ,然后 在 5,6 位 加 一 个 环 残 基 OTO . 
5 5 
4 


4 


2. IAE tE sn 3 5038 tt B) SR C AE El | 
(1) 当 双 燃 体 上 有 给 电子 基 团 时 ,会 使 其 HOMO AEI , li 3 838 4F RARER E 
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连 有 吸 电 子 基 团 时 ,会 使 它 的 LUMO 能 量 下 降 ,反应 容易 进行 , 见 图 17-9 和 图 17—10, 


未 取代 的 母体 
AMAMI RMI I 给 电子 基 取 代 的 双 糊 体 FRM k 


17-9 双 燃 体 上 有 给 电子 基 团 其 HOMO 能 量 升 高 示意 图 


未 取代 的 母体 
WWM KMI I XAR iE f E F ERAR RNA 4k 
LUMO 一 一 LUMO 一 
m — LUMO 


Z — LUMO 
A- HOMO 
Homo -J ” HOMO A- - 作 HoMO 


u + 


17-10 3&02364K F 8 2 B f-3 El J. LUMO 能 量 下 降 示意 图 


(2) 当 双 烯 体 上 有 了 吸 电子 基 团 时 ,会 使 其 LUMO 能 量 下 降 ,而 亲 双 烯 体 的 不 饱和 碳 原子 上 
连 有 给 电子 基 团 时 ,会 使 它 的 HOMO 能 量 升 高 ,反应 也 容易 进行 。 


CN CN 
= CH, CH, 
A 
¿(= CY 
SS 


(3) 只 有 当 双 烯 体 及 亲 双 烯 体 上 的 取代 基 均 为 给 电子 基 或 均 为 吸 电子 基 时 , 间 位 产物 才 可 
能 变 为 主要 产物 ,但 反应 速率 很 慢 。 例 如 : 
COOH COOH 


= 

A 
1 
SS CN CN 
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CN CN 
= 
4 AON O. 
x CN 
OCH; OCH; 


qu Ooa 


OCH, OCH; 


4 A 
O. 
Ç Lu CH 
3. 产物 的 构 型 


(1) 保持 构 型 在 反应 中 保持 双 烯 体 和 亲 双 烯 体 的 构 型 ( 同 向 加 成 )。 例 如 ， 
| H 
A CO: CH; 150 C — CO, CH; 
< + C — | J COCH; 


COOH 


D+ f Oh 
HOOC COOH 


COOH COOH 
O +K -2 (Xk toos 
COOH 


(2) ARIRE EEE BURAY E k 55 BUAR B) 38 DU 1k S #E 2 pš BY, J AR BE p LA > F] 85 
取 癌 发 生 。 但 实际 的 产物 中 邻 位 、 对 位 异 构 体 是 主要 的 ， 这 种 选择 性 称 为 定向 选择 性 。 例 如 ,1- 
甲 氧 基 丁 二 烯 与 丙烯 醛 反 应 ,主要 得 到 邻 位 产物 : 


OCH; O OCH, 


r — Ó 


a 


3 


(3) 产物 以 内 型 为 主 环 友 二 烯 与 环 状 亲 双 烯 体 反 应 的 产物 以 内 型 为 主 。 环 成 二 烯 自身 也 
能 进行 双 烯 合成 ,一 分 子 为 双 烯 体 , 另 一 分 子 为 亲 双 烯 体 ,这 个 反应 很 容易 进行 。 在 室温 下 放置 环 
戊 二 烯 就 变 成 二 聚 环 成 二 烯 ,加 热 燕 馏 后 又 分 解 成 环 友 二 烯 ,可 立即 使 用 。 其 二 聚 体 以 内 型 为 主 。 


入 Z 
O O <S a> 
内 型 外 型 
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D0— s A 


4. 催化 剂 对 反应 的 影响 


许多 强 的 Lewis 酸 (AlCl; ,BF; 等 ) 可 催化 Diels— Alder 反应 ,这 是 因为 Lewis 酸 与 亲 双 烯 体 
结合 合 ,降低 了 其 LUMO 的 能 量 ,使 反应 活化 能 下 降 ,降低 了 反应 的 温度 。 


, AICE AICi 
O +O 


x C 一 


5, s—cis 型 与 s -trans 型 


在 Diels— Alder 反应 中 ,不 是 所 有 共 轿 二 烯烃 都 可 作为 双 烯 体 。 只 有 其 构 型 是 *-cis 型 的 方 
可 作为 双 烯 体 , 如 不 是 s—cis 型 ,要 将 ;trans 型 通过 旋 旋 o 轴 , 将 之 变 成 ;一 cis 型 。 如 果 由 于 构 
型 的 原因 不 能 将 s 一 trans 型 变 成 ;一 cis 型 , 则 不 能 进行 该 类 反应 。 例 如 : 


= = CN 
a 
、 
CN e 
O CO 00 
CN 


` 
A 
(O +L. 全 G 
OOt -会 。 不 反应 


6. 分 子 轨道 理论 解释 


本 二 烯 和 乙烯 的 分 子 轨道 如 图 17—11 所 示 。 

从 图 17-11 可 以 看 出 ,本 二 烯 的 HOMO 和 乙烯 的 LUMO 或 二 烯 的 LUMO 和 乙烯 的 
HOMO 位 向 相同 ,可 以 成 键 。 丁 二 烯 的 HOMOCy,) 与 乙烯 的 LUMO(x' ) 对 o, 均 是 反对 称 的 ， 
TÆR LUMOCys) 与 乙烯 的 HOMO(CXA) 对 s, 均 是 对 称 的 。 如 图 17 一 12 所 示 。 
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pa 


Jy» LUMO 


LUMO $3 


we 0 Ř- 


I 
HOMO ° x +T 


A $i HOMO 
hı A 


R 17-11 TZÆMZ Æ HOMO #M LUMO 


h LUMO S ii ti A HOMO yw 
ç e? 


z HOMO S S A LUMO x° 


Æ 17-12 TZ 84 Tm 


该 反应 不 会 发 生 [2 十 2] 反 应 ,因为 乙烯 的 LUMO 和 HOMO 是 对 称 不 匹配 的 。 


如 果 在 光照 条 件 下 ,不 能 发 生 L4 十 2J 环 加 成 反应 ,这 是 由 于 双 烽 体 和 亲 双 烯 体 前 沿 轨道 的 相 
位 不 同 , 是 对 称 性 禁 阻 的 。 


7. 1.3 一 偶 极 环 加 成 反应 


q 


LA K AU IL GS 18 3 4k r 1,3- BIS k G UTARA 4n 体系 ,它们 与 亲 双 烯 体 反应 
是 对 称 允 许 的 ,生成 五 元 杂 环 化 合 物 。 常 见 的 1,3- 偶 极 化 合 物 如 下 : 


BN SU A] R—C=N—0 — R— GN 


ARGH RN i NN 
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+ _ 

硝 酮 化 合 物 RC NO > R——N— 

R R À L 

_ + 一 
H TRAAY R—C=N=N-R <  R—C=N—N—R 

+ — 

重 氮 烷 化 合 物 YY — R—C—N=N 

R k 

E pr CN 
| + + — p 
Len | N 
kà CN 
| + +N WaS 
Lon | "N 
N 
j CN 
| + © O. O 
Lon | `o 
思考 题 

完 成 下 列 反 应 : 


(1) Fo + $ A, 
2 

(2) b+ CH,N, A 
T 


(3) O +í > A 


poah 
— C A 
(4 + 
OO 
| 
CO, C, H; 


(5) > O + C H; OOC—C=-C—KCOOC; H; 


17.3.2 烯 炳 的 环 加 成 反应 


这 类 反应 是 烯 抉 作为 双 烯 体 与 抉 烃 加 成 ,生成 苯 环 的 反应 。 例 如 : 
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° ines _200C 


COOH 


x COOH 
C | 
l! 


Z 下 
O 1 
r C 


H 


— — 


17.3.3 Diels — Alder 烯 加 成 反应 
P. Hb ke EJ +E 48 ËB Ha, T E PH BJ 38 DUA IK E pJ 2( BJ EE #E pR. H pR. P= 3 ,该 反应 被 称 为 烯 加 成 反 


应 (ene reaction) ,也 称 为 Diels-Alder 烯 加 成 反应 ,该 反应 所 需 温度 比 双 烯 与 亲 双 烯 体 的 加 成 要 
高 一 些 。 


200 “C 


R 


O 
| > 
H O 
O 
P O 
HC / `d 
H.C, 


O 


王 
~ 


O 
ÇO 
H, C Ò, H, 
O 


Pk E tB, n] RÆ Diels— Alder 烯 加 成 反应 ,该 反应 可 用 烷 基 铝 作 催化 剂 。 
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Ce H; 

Chs CHH 

CH, Et )， 
SO--AlCICH3); 


17.3.4 [2 十 2] 环 加 成 反应 


最 简单 的 [2 十 2J 环 加 成 反应 是 乙烯 与 乙烯 的 加 成 反应 ,在 加 热 时 ,由 于 HOMO 与 LUMO 
的 对 称 性 不 匹配 ,不 能 反应 ;在 光照 时 ,激发 态 的 HOMO 与 基态 的 LUMO 的 对 称 匹 配 ,能 发 生 
反应 , 见 图 17-13., 


J-F 


HOMO* 
— 


HE 


K 17-13 [2 十 2] 环 加 成 反应 


HOMO* LUMO 


下 面 是 一 些 [2 十 2j] 环 加 成 反应 的 例子 : 


CH, CH, 


CH, | CH, `a I. 
me | 


一 个 含 碳 一 碳 双 键 (或 三 键 ) 的 化 合 物 ,与 含 杂 原子 的 不 饱和 分 子 发 生 环 化 反应 ,得 较 好 产 率 
的 四 元 杂 环 , 通 式 如 下 : 
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式 中 ,X=O,S,NH 等 。 

这 一 类 型 的 环 加 成 有 的 是 协同 反应 ,有 的 则 不 一 定 是 协同 进行 的 , 随 反 应 物 的 结构 和 反应 条 
件 而 异 ,但 都 是 [2 十 2] 型 的 。 

通过 [2 十 2 型 的 环 加 成 反应 而 生成 环 丁 砚 入 生物 。 例 如 ， 


Et; N 


H; C—SO;, Cl 


L[LH,C=sSO,] + HCl 
R. 


NR 


2 


| H; C=C 


R. 
` 


Z 
R, 


SO, 
E 


+ 
C+ —C H, —SO, —CH, | 
R; 


式 中 R. 或 R,—CH, ,Os H; , OCH, 。 
17.3.5 其 他 环 加 成 反应 . 
除 L2 十 2j、L4 十 2] 的 环 加 成 反应 外 ,还 有 如 f2 十 8]、 [4 十 6 等 环 加 成 反应 。 注 意 [6 十 4] 的 环 


加 成 反应 得 到 的 是 外 型 为 主 的 产物 ,这 与 [4 十 2 的 环 加 成 反应 得 到 的 是 内 型 为 主 的 产物 不 同 。 
例如 ， 
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CO KD a, 


NC\ ¿CN 


NC CN 


思考 题 
L 对 茶 醒 与 环 友 二 烯 加 成 生成 A, A 经 过 光照 生成 B,A、B 分 子 式 相同 ,其 'HNMR 如 下 , 写 出 A.B 的 结 
构 式 。 


2. 完成 下 列 反应 ， 
CH, 


OAc 
oe 
= 
(2) K + Q: * 
SNI 
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17.4 o8 F Ë 


双 键 或 共 轿 双 键 体系 相 邻 碳 原 子 上 的 o EERSTE, Bj PJ JE $u Së 2: E St £ 
的 反应 叫做 a 迁移 反应 。 


D D 
| A | 
R—CH—CH=CH—CH=CH, TLS eu" R—CH=CH—CH=CH—CH, 

C— Ho 键 迁 移 
从 反应 键 弄 看 | C ara 
[1,3jo 键 迁 移 
ahead sy mes 
应 
a BEETS e i nemnem [1,7]c 键 迁移 
[i, 门 迁移 “主要 是 [3,3]c 键 迁 移 
同 面 迁 移 
从 几何 构 型 看 { SHEE 


17.4.1 [1,3]e-H 迁移 


[1,3 ]Je— H 迁移 在 加 热 时 发 生 异 面 迁 移 ; 光 照 时 发 生 同 面 迁移 : 


B B E 
H E 
Cos A NAF 


通常 可 以 认为 反应 是 烯 丙 基 自由 基 和 H 自由 基 的 产生 与 双 键 和 C— H 键 的 生成 是 协同 进行 的 。 
反应 与 烯 丙 基 的 HOMO 的 对 称 性 相关 ,如 图 17—14 FFF, 


17.4 À$ ËL Z 481 
LUMO 二 HOMO 


Ç ` 十 om 
+ + 


加 热 光照 
R 17-14 炳 两 基 加 热 或 光照 时 的 HOMO 


在 加 热 时 , 炳 两 基 的 HOMO 为 x; ,发 生 异 面 迁移 : 


HOMO 


在 光照 时 , 烯 再 基 的 HOMO 为 x; ,发 生 同 面 迁 移 : 


T3 
HOMO 
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17.4.2 [1,5]o-H 迁移 


L1,5]o-H 迁移 在 加 热 时 发 生 同 面 迁 移 ; 光 照 时 发 生 异 面 迁移 : 
/ N EF [1,5jo- 晶 迁移、 H 迁移 Y 
R; 2 
/ N [1, _L1,5jo-H 迁 移 H 迁移 = R, 
你， K. JE ° | 
R; 


2 


通常 可 以 认为 反应 EREA H 自由 基 的 产生 与 双 键 和 C— H 键 的 生成 是 协同 进行 的 。 反 
MSR HOMO 的 对 称 性 相关 ,如 图 17-15 所 示 。 


°”, xz -一 一 = TUMO 
°”, 一 wass. PTISIO -十 HOMO 


图 17-15 成 二 烯 基 加 热 或 光照 时 的 HOMO 


加 热 时 ,成 二 烯 基 的 HOMO 是 x;。 同 面 迁 移 是 对 称 允 许 的 : 


HOMO x; 


光照 时 ,成 二 烯 基 的 HOMO 是 x, 。 异 面 迁 移 是 对 称 允 许 的 : 
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"T4 HOMO 


K 17-2 列 出 了 总 结 出 来 的 [1,jjo 键 迁 移 规律 。 
表 17-2 [1,jjoe-H 迁移 规律 


迁移 种 类 迁移 方式 
[1,; J 加 热 光照 
[1,3] 异 面 迁移 同 面 迁 移 
[1,5] 同 面 迁 移 异 面 迁移 
[1,7] 异 面 迁 移 同 面 迁移 


17.4.3 o- WIR 


o- RER EAEE E 2848 £ , N 9 ASE n A RAE [E] E £ ISP E , T H. H Fo A H 
基 可 用 两 头 去 结合 ,形成 构 型 保持 或 构 型 翻转 的 产物 。 
(1) 在 加 热 时 ,HOMO 是 x; , 同 面 迁 移 , 构 型 翻转 ; 


ss AAA A 
—> Ta T —> 
F E F DE F E 


(2) 在 加 热 时 ,HOMO 是 x; , 异 面 迁 移 , 构 型 保持 : 


F 
ss KAN 
s D.>—E 
ee FZ NE 一 By 
F D 


D 
F i E 
g 2 
°. a 
m F D 
F D 
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(3) 在 光照 时 ,HOMO 是 xs , 同 面 迁 移 , 构 型 保持 : 


<: 
-IN ° 
P D F `D 


AE 
-IN ~ 
P D F D 


AK ikg, L1, 3 o- IEEE G , 同 面 迁 移 , 构 型 翻转 ) 实 验 事实 与 理论 推测 是 一 致 的 。 
例如 : 


ococn, H OCOCH, 
D 300° C D 
Š [1,3]o- 烷 基 迁 移 
H.C 司 面 / 
3C 1 ( 同 面 /翻转 ) H,C ~ 3 


对 [1,5jo 一 烷 基 迁移 ,加 热 条 件 下 , 同 面 迁移 是 轨道 对 称 性 允许 的 , 且 碳 原子 的 构 型 在 迁移 前 后 
保持 不 变 。 


llo 1121 
PA . 
rá 


E 
C: S 
Fi w 
例如 : 
CH, CH, CH, 
2 3 i$ 
ey [1,5]o- 碳 迁移 N. Dsk- ° 
N 24 
| 1l 


; 5 | H° : 5 
CH; CH, CH, 


17.4 o 键 迁移 


485 
表 17-3 给 出 了 [1,jjo 一 烷 基 迁移 中 结 出 来 的 规律 。 


表 17~3 [1L, 门 c- 烷 基 迁 移 规律 


迁移 种 类 迁移 方式 
EL1 ,让 加 热 光照 
[1,3] 同 面 翻转 同 面 保留 
[1,5] 同 面 保留 同 面 翻 转 
[1,7] 同 面 翻转 同 面 保留 


17.4.4 [3,3]o 一 烷 基 迁移 


[3,3 jo 一 烷 基 迁 称 主要 是 Claisen 重 排 和 Cope 重 排 。 详 见 18.5.2 和 18. 5. 3。 


17.4.5 [5,5]c 一 烷 基 迁移 


L5,5jc- 烷 基 迁 移 不 如 [3,3jJc- 烷 基 迁 移 常见 ,但 它 也 是 很 容易 进行 的 反应 。 例 如 


D 
kes y C 
o 3 Je — HEEE 
L RRES 
其 反应 历程 为 
D D 
. OH 
和 OP、S 4 
4' q 3 [1,55] —- H £ 
3 人 | D 
2 1 
Iw. J AN A D 
FBIBJ Z EE S E f [5,5 Ja —- u 3 rE 
COOCH, 
R 
= CA 
R 
COOCH, 


思考 题 
1， 试 完成 下 列 反应 ; 
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(2) 
N A 
(3) || H 
| 
S A 


(6) 


(7) 


A 
o O 


2. 试 完成 下 列 反 应 ， 


CN 


ss 
(1) gooc A 
= 
H H 
A 
of 全 
H H 
bs 
11,7] 迁 移 


(4) CH,CH=CHCH, www CH==CHCH, 


CH, 


17.4 cc 键 迁移 


OH 
~CH; A 
(5) | = H 
Cs Hir 
OTs 
A 
(6) 
CH; 
CH; 
C= 
=C 
A 
? T 
1 
! CN 
N==C 


Bellus D, Mez H C,Rihs G. J Am Chem Soc. 1974,96.5007. 
(H, C); C 


N. n A 
o O + U O or 


N= 


Weyler W,Byrd L R,Caserio M C. J Am Chem Soc. 1972,94;1027. 


(9) í > 全 


Grimme W. J Am Chem Soc. 1973 ,95 :2381， 


3. 写 出 下 列 反应 可 能 的 反应 历程 。 


SS 200 € A CH; 
(1) | — 
N SN CH, 


| 
CH, CH, 
Hasan I, Fowler F W. J Am Chem Soc. 1978 ,100 ;6696. 


H,CO OCH; 
H, CO A H,CO,C 
(2) HT CO + H,COOC—C==C—COOCH, 
H,CO,C 
O O 


Boeckman R K,Delton M H,Nagasaka T. J Org Chem. 1977,42 :2946. 


370 *C 


Semelghack M F, Weller H N,Foos J S.J Am Chem Soc. 1977 ,99 :292. 
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H CH; 
00 C 
(4) Nr : H,CH0—CCH—O 


CH; 


Jefford C W, Boschung A F,Rimbault C G. Tetrahedron Lett. 1974:3387. 


CH; H, 
420 C 
o (Ó = O 
H,C Hc 


Paquette L A,Oku M. J Am Chem Soc. 1974,96;1219. 


(6) A 
A 


Jones M, Reich S D, Scott L T.J Am Chem Soc. 1970,92:3118. 


(7) (t-Bu): C=C=CH; + CH,CO;H 


Crandall J K,Machleder W H. J Am Chem Soc. 1968,90.7292. 


COOCH, 


COOCH; H; COOC 
. A 
COOCH; 


McConaghy J S, Bloomfield J J. Tetrahedron Lett. 1967:3719. 


HO H 
D A A 
Pia A 
H oH 


Woodward R B,Katz T J. Tetrahedron. 1959,5:70. 


H H H COCH, 


H; COC H H H 


Cantrell T S,Shechter H. J Am Chem Soc. 1967 ,89 .5868. 


H N A 
(11) P H: C~CHCH: CH: CH; CHO 


Viola A ,Levassettr L. J Am Chem Soc. 1965,87:1150. 


1. 判断 下 列 反应 类 型 : 


NC CN > 
(D> C: 一 
NC CN NC 


C, H; OOC CN 2 
XN NC CN NC 
(3) | Š + > — \ 
pe NC N 
NC CN RN 
COOC,H, 


2. 指出 下 列 反应 的 机 理 


(1) 个 六 全 J | 


COCH: 
2) f V NS + I 
CO: I 一 
CHOC CoO,C,H 
CO, C, H; z M; Oz O, C: H; 


3. 完成 下 列 反 应 , 写 出 中 间 过 程 或 电子 转移 情况 : 


(1) To + [> 人、 
2 
(2) C + CHN -A 
T, 
(3) + C,H;OOC—C=C—COOC, H. 


(4) | | 
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C, H, 

(5) O + C> A 
C, H; 


(6) 


= 
(7) + Í A 
H; C H 


(8) H,c—c=c CH; 
Z ` 


(9) + | 


O OH 
Ce Hs CH; 


(1) — 


Cs H; CH, CH, I CH; 
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o OH 


HC PPA H; C Ç 7 
(4) í ` 


= 
P 
= 
O 
= 
O 
O 
= 


H;C C 

/ O 
(5) oH— 全 ay 

`. 
O 
O | F 
(6) + $ > OCOCH, 
H.C, OCOCH, 

HCHC 一 CH OH | 9 

S O 


A 


H, 


Ce Hs 


5. 1,3,5— R B = BS #£ bu #8 e x bk E 65 bt 3 2 3 S yb. k Q bk 8 + bk L 3 25 3k k 3 33 3 EH, ik 26 Ë = 
的 反应 机 理 : 
CN CN 


CN 
CH, CH, CH, 
- Q- O 
R 
R 


6. 在 生物 体内 ,维生素 原 Ds 到 维生素 D, 发 生 了 下 列 转化 。 试 提出 反应 机 理 。 


Cs Hi; 
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习题 参考 答案 = 


1. 解 : 
(1) [14 十 2j 的 环 加 成 反应 
(2) [8 十 2j] 的 环 加 成 反应 
(3) [6 十 2] 的 环 加 成 反应 
2. 解 : 
(1) [4 十 6j 的 环 加 成 反应 
(2) [8 十 2] 的 环 加 成 反应 
3， 解 : 
(1) [4 十 2j 的 环 加 成 反应 : 


be o D 


ko 
Ao A 


(2) 杂 原 子 参与 的 [2 十 4] 的 环 加 成 反应 
CH, N; — CH,—N=—N Q Z N 
Z | N 


R 
N 一 HCl 
C=N—0H 
2C—N—0 


Cl 


类 似 的 反应 还 有 : 


+ 一 CH;==CHCN N= 
R—C=Œ=N—O | 


CN 


N70 


CO ~ CoO 


(3) Diels 一 Alder 反应 


+ C,H;00C CC COOC, H, 
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f COOC,H; 
Z Ccooc,H, 


COOCH, 


(4) 这 是 一 个 带 有 负电 荷 的 电 环 化 反应 ,将 负电 荷 计 为 2 个 电子 ,体系 为 6 个 电子 ,是 4n + 2 体系 ,加 热 对 
旋 , 得 到 一 对 反 式 对 映 体 。 注 意 易 错 的 想法 是 将 电子 数 算 错 或 少 写 一 个 异 构 体 。 


_ CH; , CH; 
A 
e s x i 
cH>cH, : 
CH, ' CH, | 


(5) 这 是 一 个 [4 十 6 的 Diels Alder 反应 。 


(7) 这 是 一 个 烯 的 Diels — Alder 反应 。 


O O 
A 
Pe JAS, 
H,c 4 "u HiC C, H; 
C, H, O 


(8) XJ — h, S OMS KB Diels-Alder 反应 。 


a 
7 ç A H CH: 
H,C ' | — 
2 / CH H 
H: C—C=C COOC, H; HH 
COOC, H; 


COOCCH; CH; 
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(9) 通过 [4 十 2] 的 Diels — Alder 反应 ,再 脱 去 水 重 排 得 到 目标 物 。 


O 
O 
= Z O 
PQ “>Y 
k 
O 
O 
O 
OH O 
H;SO, T _H;.O Cr 
OH 
O 
O 
O 


(10) 先 开 环 再 关 环 。 这 是 一 个 [8 十 2j] 的 环 加 成 反应 。 


O CH O 
. CH, CH, 
C 5 +] > O 
A 
O H 


下 面 的 反应 也 是 先 开 环 再 关 环 的 [8 十 2J 环 加 成 反应 。 


COCH; 
Gu + H,C—CHCOOCH, OO 


N Á “kK;CCOOCH,; S 
6 4 


(11) 在 加 热 下 , 桥 环 先 开 环 生成 二 烯 ,然后 和 环 庚 三 烯 酮 发 生 [2 十 6] 的 环 加 成 反应 。 


O 
b. SA, 
— Z — / 
/ 


4. 解 : 
(1) [1,3] 迁 移 
O ⁄ © OH 
[1,3] 迁 移 C, H.CHH Ç [1,3] 迁 移 G H: CH; 
G; H; CH, CH, CH; I CH, 


(2) [1,5] 迁 移 


CH; 


(3) 这 是 一 个 少见 的 [5,5]c 迁移 反应 ,5,5 断裂,1,1 相连 , 双 键 移 位 。 


Y OH 
D.C. ë CH; 
OH 
[1,5] 迁 移 
D 
D ~ >—D 


H ~ AD 


(4) 这 是 一 个 少见 的 包括 频 哪 醇 重 排 .[1,3j] 迁 移 和 跨 环 加 成 的 反应 。 详 解 如 下 : 


Hcn /A -mes y% 
H.C OH 
3 PPA 频 哪 醇 重 排 
HC e H,C 
H,C CH, H,C CH, 
成 正 离子 


H.C ÇH; CH, H, C CH 
H,C fe 跨 环 加 成 se 4 s 03]E8 
H,C H ` 

CH, O 

HC CH, HsC CH; 


SZS) ==. meL) 
H, C H, C 


H,C CH, H,C CH, 


H,C /CH 
r CH, 

成 异 再 基 正 离子  H,C DO 频 哪 醇 重 排 
CH, 
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(5) 这 是 一 个 [3,3] 迁 移 反 应 ,利用 “3,3 断裂 ,1,1 相连 , 双 键 移 位 2,3” 的 口诀 ,很 容易 解决 这 类 问题 。 对 于 
结构 复杂 的 变换 ,有 时 不 容易 看 出 它们 之 间 的 转换 。 利 用 ChemDram8. 0 的 三 维 图 ,可 以 帮助 我 们 解决 这 个 
问题 。 


下 面 的 转换 比较 难看 出 来 ,借助 ChemDram 8. 0 的 三 维 图 ,我 们 可 以 一 目 了 然 。 从 两 个 整理 过 的 和 未 整理 
过 的 图 中 可 以 清楚 地 看 出 。 


< 


未 整理 过 整理 过 


从 整理 过 的 图 中 可 以 看 出 双 键 的 位 置 和 甲 基 的 位 置 。 用 ChemDram 10 的 三 维 图 的 操作 如 下 : 先 将 画 的 结 
构图 Copy 到 三 维 图 中 ,出 现 未 整理 过 的 三 维 图 ,点 击 MM2 中 的 最 小 能 量 , 即 可 出 现 整理 过 的 三 维 图 。 
(6) 此 反应 先 发 生 了 Diels-Alder 反应 ,接着 进行 了 酰 化 反应 。 


O 
C.H, OCOCH, 


C H; 


C6H5 


(7) 这 是 一 个 [3,3j] 迁 移 反 应 ,利用 “3,3 断裂 ,1,1 相连 , 双 键 移 位 2,3? 的 口诀 ,很 容易 解决 这 类 问题 。 对 于 
结构 复杂 的 变换 ,有 时 不 容易 看 出 它们 之 间 的 转换 。 利 用 ChemDram 10 的 三 维 图 ,可 以 帮助 我 们 解决 这 个 问 
题 ,得 到 的 化 合 物 构 型 是 顺 式 的 。 


5. 解 : 该 反应 被 认为 是 先 发 生 电 环 化 反应 生成 降 昔 二 烯 ,而 后 三 元 环 中 的 一 个 键 发 生 [1,5J 迁 移 反应 ,所 以 
实际 上 是 烷 基 不 动 , 环 丙 基 在 移动 。 


CN CN 
CH, š 
R 
R 
CN 
CN 
1 +H; l CH; 1 
2 y; 2 
Í š == | k. CN 
š 5 3 5 š - 
R b. R CH 
R 
6. 解 :发 生 了 [1,7] 迁 移 反应 : 
Cs Hy; 
E 
[1,7] 迁 移 
H( d 


维生素 D， 
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在 大 多 数 有 机 反应 过 程 中 ,反应 物 分 子 的 官能 团 发 生变 化 ,其 余部 分 没有 变动 , 即 分 子 的 碳 
染 不 发 生 改 变 。 但 也 有 一 些 有 机 化 学 反应 , 碳 架 发 生 改 变 ,甚至 环 的 大 小 发 生变 化 ,这 样 一 些 反 
应 称 为 分 子 重 排 反 应 。 


SCH,CH = CH, SH 


18.1 重 排 反应 的 分 类 


最 普通 的 一 种 分 子 重 排 反 应 是 反应 物 分 子 中 的 迁移 基 团 ,在 分 子 内 从 一 个 原子 转移 到 另 一 
个 原子 上 ,包括 1,2 一 迁移 、1,3 一 迁移 以 及 a,w 一 迁移 等 。 重 排 反 应 通常 可 分 成 以 下 五 种 类 型 


18. 1.1 分 子 内 重 排 及 分 子 间 重 排 


分 子 内 重 排 发 生 于 反应 物 分 子 内 部 ,在 重 排 过 程 中 ,迁移 基 团 只 是 从 分 子 中 一 部 分 转移 到 另 
一 部 分 ,但 始终 没有 脱离 开 反 应 物 分 子 而 裂解 下 来 。 分 子 间 重 排 则 与 普通 的 先 分 解 再 结合 的 反 
应 类 似 , 在 重 排 过 程 中 ,迁移 基 团 先 从 反应 物 分 子 中 的 迁移 始点 脱离 ,然后 再 与 分 子 中 的 迁移 终 
点 结合 。 | 

显然 分 子 间 重 排 反应 比较 容易 受 反 应 条 件 的 影响 ,而且 当 有 其 他 的 化 合 物 存在 时 ,也 可 能 发 
生 不 同 的 反应 。 所 以 ,一 般 判 断 重 排 反 应 是 分 子 内 重 排 还 是 分 子 间 重 排 并 不 很 困难 。 通 过 加 人 
个 同 结构 的 重 排 反 应 物 ,看 有 无 交叉 重 排 产 物 生 成 ;或 通过 旋光 性 重 排 反 应 物 观 察 重 排 过 程 ,看 
迁移 基 团 有 无 构 型 的 变化 ,都 可 以 进行 判断 。 下 面 的 例子 依次 为 分 子 内 重 排 及 分 子 间 重 排 。 
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OCH, CH = CHCH, OH 
CH, 
ë 

OH H,C—C—CH, OH 

B Br B Br 
AIC] 
O Q 

H, Ma aus 

CH, 


18.1.2 按 反 应 历程 分 类 


根据 迁移 基 团 的 亲 核 、 亲 电 或 是 自由 基 的 性 质 可 分 为 亲 核 重 排 、 亲 电 重 排 和 自由 基 重 排 。 亲 
核 重 排 是 迁移 基 团 带 着 一 对 电子 迁移 到 缺 电 子 的 迁移 终点 , 亲 电 重 排 则 是 迁移 基 团 不 带电 子 向 
富 电子 的 迁移 终点 转移 ,而 自由 基 重 排 则 是 带 着 一 个 电子 的 迁移 。 下 面 的 例子 依次 为 亲 核 重 排 、 
亲 电 重 排 及 自由 基 重 排 反应 。 


R! R: R' R: 


| | | | + —H;O 
R:CH,—C—C—OH + Ht — > RCH, Ce on, — 
l ÉE e Ë 


RÀ Rs R: R: 
| + | — H+ | 
R:CH,—C—C+ —° >» RCH 一 人 R RCH 人 R: 


R? R° R: Rs R? Rs 
设 R' 重 排 能 力 最 强 

H; O 

— H+ 

OH R: 


Rš R° 
CH, w 
N 
N+(CH:); AN: 2 NtC(CH;), 
| NH. | 
CH; CH; 
CH; CH; 
一 > N(CHs), — , 


H CH, CH, N(CH; ); 
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c= c CO 
Br K. 


18.1.3 按 不 同 元 素 之 间 的 迁移 分 类 


这 种 分 类 方法 是 按 迁 移 始点 和 终点 元 素 的 不 同 进 行 分 类 ,如 新 友基 正 离子 的 重 排 是 由 碳 到 
碳 , Hofmann 重 排 是 由 碳 到 氮 , 还 有 的 是 由 碳 到 氧 、 氮 到 碳 及 氧 到 碳 等 。 


CH; 
| + 
H.C CCH: 一 一 EC CHCH; 


CH; CH: 
OCH:CH = CH, OH 
H, C CH, H, C CH, 
CH, CH = CH, 


R—C—NH, — RNH, 


18. 1.4” 按 迁移 的 相对 位 置 分 类 


按 迁 移 基 团 迁 移 的 相对 位 置 ,可 以 分 为 [1,2] 迁 移 重 排 .[1,3] 迁 移 重 排 .[1,5] 迁 移 重 排 , 以 
及 L3,3] 迁 移 重 排 .[3,5] 迁 移 重 排 ,大 多 数 重 排 反 应 是 [1,2] 迁 移 重 排 。 


H;C CH, H,C CH; 
CH:CH = CH, 
[3,3j 迁 移 
— 
H 
RD- O 
11,7 Æ% 


18.1.5 按 化 合 物 和 官能 团 分 类 


按 一 般 有 机 化 合 物 的 分 类 方法 和 不 同 官能 团 的 分 类 方法 讨论 重 排 反 应 ， 
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() 
PCl É 
CX — fn TAE: 
N 
N 


OH 


OH- | 
c—c— ) C 二 酮 重 排 
| | 


O 0O COONa 


下 面 几 节 按 反应 历程 分 类 对 重 排 反 应 进行 介绍 。 


18.2 亲 核 重 排 


迁移 基 团 带 着 一 对 电子 转移 到 缺 电子 的 迁移 终点 ,迁移 的 基 团 可 以 是 正 离子 ,也 可 以 是 电 中 
性 的 如 碳 炳 及 氮 烽 等 外 层 只 具有 六 个 电子 的 原子 。 亲 核 重 排 反 应 一 般 包 括 三 步 :第 一 步 是 缺 电 
子 中 心 的 创建 ;第 二 步 是 迁移 基 团 带 着 一 对 电子 迁移 到 缺 电 子 中 心 ,使 原来 迁移 的 始点 成 为 缺 电 
子 中 心 ; 第 三 步 是 满足 迁移 始点 外 层 8 电子 结构 ,一般 与 亲 核 试剂 结合 或 发 生 消 除 反 应 完成 重 排 
过 程 。 

但 在 实际 反应 中 有 时 是 两 步 甚至 三 步 同 时 发 生 的 ,如 前 边 讨论 过 的 Hofmann 重 排 反应 , 氮 
烦 的 生成 和 烃基 的 迁移 及 氮 一 碳 双 键 的 形成 都 是 同时 进行 的 。 重 排 过 程 中 ,往往 发 生 邻 基 的 参 
与 ,而 形成 桥 式 中 间 体 或 过 渡 态 ,迁移 基 团 与 迁移 始点 和 迁移 终点 相 结合 ,与 环 丙烷 正 离 子 相 似 。 
这 样 的 中 间 体 能 量 较 低 ,比较 稳定 ,容易 形成 。 正 因为 这 样 , 重 排 中 常常 是 通过 生成 桥 式 中 间 体 
的 途径 进行 的 ,尤其 芳 基 迁 移 时 ;也 正 因 为 如 此 ,迁移 基 团 往往 是 从 离 去 基 团 的 背面 进攻 迁移 终 
点 。 从 立体 化 学 的 角度 分 析 ,发 生 的 常常 是 反 式 重 排 ,在 以 后 的 具体 实例 中 将 会 看 得 更 清楚 。 


18.2.1 [1,2j] 迁 移 重 排 


碳 正 离子 重 排 的 最 普通 的 方式 是 [1,2] 迁 移 。 
1. [1,2] 和 氯 负 离子 迁移 


— ~ 
T > 
à u “ 
Ter - É 
` 
` ` - ` - 
~ aA x A Ea 2 
— —— >» Aa 
` OoOo 
` 
“ 
⁄ 


在 酸性 介质 中 氢 负 离子 迁移 是 普遍 的 ,并 提供 一 个 使 碳 正 离子 间 达 到 平衡 的 方便 的 方法 。 
1,2,2- 三 葵 乙 基 正 离 子 转化 成 茶 基 二 葵 甲 基 正 离子 就 是 一 个 典型 的 [1,2] 氢 负离子 迁移 反应 : 
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T7 i 
CeH、| . GH 1 _ 
Cm V N CHA Ç iai 
但 是 在 许多 情况 下 重 排 过 程 中 碳 正 离子 的 稳定 性 并 没有 明显 的 增加 。 一 般 来 说 , 碳 正 离子 的 寿 
命 越 长 , 氨 负 离子 移 位 的 机 会 就 越 多 。 

在 结构 固定 的 分 子 中 ,这 种 迁移 速率 极 快 。 例 如 ,在 2 一 降 冰 片 基 碳 正 离子 中 ,外 -3,2 一 氧 负 
离子 发 生 迁 移 大 致 和 内 -6,2- 氢 负离子 发 生 迁 移 一 样 快 : 


3 ——@Pw Ú H — 
+ 6 
2 2 H 2 6 十 > 
H 


此 外 , 氧 负离子 特别 适合 越过 环 的 转移 。 因 为 它 的 轨道 是 球形 的 ,通常 中 等 的 环 弯 成 简 状 或 
按 其 他 方式 排列 而 使 环 的 相对 侧面 互相 接近 ,就 能 出 现 路 


H 
环 的 所 负离子 迁移 , 见 图 18 一 1。 n P 
2. 含 碳 基 团 的 [1,2] 迁 移 ( 即 1,2- 基 团 转移 ) | á 
R R Q 
x — > 
发 生 这 样 的 [1,2] 迁 移 时 构 型 保持 ,因为 迁移 的 基 团 在 
全 部 转移 过 程 中 始终 使 用 其 p 轨道 的 同一 辩 。 此 外 ,这 些 


分 子 内 的 迁移 是 同 面 的 ,并 且 原 来 的 和 最 终 的 碳 原子 必须 
能 适应 在 改变 杂 化 时 伴随 着 的 几何 变化 , 见 图 18 一 2。 图 18-1 和 氧 负离子 越 环 迁移 示意 图 


“ 
¥ 
` ? , 
` 
- ` u P a ~ 
一 一 一 一 一 一 一 = 


图 18-2 含 碳 基 团 的 L1,2J 迁 移 示 意图 


18.2.2 Wk- rH] E HE 


1. Wagner 一 Weerwein 重 排 


当 醇 羟基 的 8- 碳 原子 上 是 个 仲 碳 原子 或 权 碳 原子 时 ,在 酸 催化 脱水 反应 中 ,常常 会 发 生 重 
排 反 应 ,得 到 重 排 产物 ,这 一 反应 称 为 Wagner- Weerwein 重 排 。 这 种 重 排 反 应 同样 会 发 生 在 碳 
下 离子 的 8- 碳 原子 上 是 个 仲 碳 原子 或 叔 碳 原子 的 结构 中 。 例 如 : 
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ë ë 
AgNO + 
Hi C—C— CHCI — 2, H:C—C—CH} — H.C CCH CH 
CH; CH; CH; 
ONO, H.C 
— H,C—C—CH,CH, + >c—cHcH, 
| H,C 
CH, 


a 一 蔬 烯 酸 催化 水 合 得 到 获 醇 以 后 ,脱水 成 获 烯 也 是 这 种 历程 的 典型 实例 ,这 一 过 程 也 是 通 


过 碳 骨 架 重 排 进 行 的 : 


-+ 
_. Æ OS 


当 甲 基本 身 在 这 种 双环 骨架 中 迁移 时 叫做 Nametkin 迁移 。 这 可 以 氯 化 欧 重 排 成 檀 烯 为 例 : 


y A ax 


在 省 族 化合 物 系列 中 发 生 了 同类 的 迁移 ,Ce 甲 基 移 位 到 C, 侧 的 迁移 使 A-B 环 由 反 式 变 成 
MA ,这 个 过 程 叫做 Westphalen 重 排 。 


实验 证 明 Wagner 一 Weerwein 重 排 反 应 的 历程 是 生成 碳 正 离子 的 S1 历程 。 重 排 的 趋势 一 
般 取 次 于 碳 正 离子 的 相对 稳定 性 。 其 迁移 基 团 的 活性 次 序 如 下 : 


l. 
HC0-《 2 > 《> > cr > >H,C—CH— > EC > 


CH, 
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ë | 1 
kaa > H;,C—C— > H—C— > H 
H 


脂肪 族 伯 胺 与 亚 硝酸 作用 发 生 脱 氮 重 排 ,也 是 碳 正 离子 的 重 排 反应 ,是 Wagner- Weerwein 
重 排 反 应 的 扩展 , 称 为 Demyanov 重 排 反应 ,并 常常 伴随 着 发 生 环 的 扩大 和 缩小 。 例 如 : | 


HNO: -一 f 


CH; NH: CH 
T TÄS 5 
Wagner- Weerwein 重 排 反应 在 省 族 化 合 物 的 合成 中 得 到 了 充分 的 应 用 。 
例 1: 
CH, SS 
H,C 
HO 
其 反应 历程 如 下 : 
CH; SN 
H,C 


[1,7] 迁 移 


Ll,7] 迁 移 1,6 一 加 成 


例 2: 


其 反应 


CH, 


18.2 > ÉZ É HE 


CH, 


CH, 


CH, 


CH, 


CH, 


CH; 


CH; 


CH; 


— H0 
— 
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在 AlCl 存在 下 ,甚至 烷烃 也 可 以 发 生 Wagner- Weerwein 重 排 反应 ,故常 用 来 制备 多 环 化 
合 物 。 例 如 ， 


AlCl; 
— 


AlCl; 
2， 频 哪 酵 重 排 
邻 二 醉 在 酸 作用 下 发 生 重 排 反应 ,经历 了 碳 正 离子 的 过 程 , 可 生成 醛 或 酮 。 如 ， 
CH, CH, CH; 


| H: S0; | | 
H, t T “u — H, mo 
OH OH CH, O 


这 类 反应 最 初 是 从 频 哪 醇 重 排 为 频 哪 酮 发 现 的 ,因此 这 类 邻 二 醇 的 重 排 反 应 , 即 被 称 为 pinacol 
重 排 反 应 。c- 双 二 级 醇 ,x- 二 级 醇 . 三 级 醇 .a- 双 三 级 醇 均 能 发 生 此 反应 。 此 重 排 反应 与 Wag- 
ner 一 Weerwein 重 排 类 似 , 反 应 方程 式 如 下 : 
CH, CH; CH, CH, H, C CH, 
| | H,SO, | | Ç 
H; C—C—---C—CH;, ————— H;C—C——C—CH, ——> H;C—C —CH; 


| | | | + | 
OH OH +OH, OH OH 


ë ë ë 
s + 
H, C—C——nC—CH,; <— H,C—C——C—CH, «+--> H,C—C———cc—c<H,; 
CH, O CH, OH CH; OH 
-+ 


F D 


18.2 和 杀 核 重 排 507 


首先 是 羧基 质子 化 形成 A, A 失 水 成 碳 正 离子 B, B 相继 发 生 基 团 的 迁移 , 缺 电 子 中 心 转移 
到 羟基 的 氧 原子 上 或 D,B 中 带 正 电荷 的 碳 为 6 电子 ,D 中 鲜 盐 的 氧 为 8 电子 ,D HE BAE RE 
促使 发 生 重 排 反 应 的 原因 ,D 失去 质子 生成 频 哪 酮 F。 

Wagner 一 Weerwein 重 排 , 是 从 一 个 碳 正 离子 重 排 为 另 一 个 更 稳定 的 碳 正 离子 ,而 pinacol 重 
排 是 从 一 个 碳 正 离子 重 排 为 另 一 个 更 加 稳定 的 鲜 盐 离子 。pinacol 重 排 反 应 需 注 意 以 下 几 个 方面 : 

(1) 哪 一 个 羟基 被 质子 化 ”在 不 对 称 取 代 的 乙 二 醇 中 , 哪 一 个 羟基 被 质子 化 后 脱水 离 去 ,这 
与 羟基 离 去 后 形成 碳 正 离子 的 稳定 性 有 关 , 一 般 形成 比较 稳定 的 碳 正 离子 的 左上 的 羟基 易 被 质 
子 化 ,如 下 式 中 , 茶 环 与 碳 正 离子 共 轿 比较 稳定 ,因此 C, 形成 碳 正 离子 ,由 C, AEH, ERE 
要 产物 : 


C H; H Ce H; 


| 
G lama as; — Ce H;—C—CHO 


| 
OH H 


次 要 产物 
(2) 优先 迁移 基 团 ” 当 形 成 的 碳 正 离 子 相 邻 碳 上 两 个 基 团 不 同时 , 哪 一 个 基 团 优 先 转移 ? 
由 于 碳 正 离 子 是 缺 电子 基 团 ,优先 迁移 的 基 团 应 是 电 负 性 较 大 的 基 团 ;如 果 两 个 基 团 电 负 性 相 
近 , 应 是 体积 较 小 的 基 团 优先 迁移 。 例 如 : 
CH; CH; CH, CH; 


| | 
Ce H; —C— C—C H; Cs H; —C—C—Cs H; + H, C—C— C—C; H; 


OH OH O CH, O GH; 
次 要 产物 主要 产物 
当 碳 正 离子 的 相 邻 左上 有 两 个 不 同 芳 基 时 ,在 重 排 时 迁移 的 相对 速率 如 下 ; 
CH, cn a 5 4 > c > | 

相对 速率 : 500 16 12 1 0.7 
(3) 反 式 迁移 ”迁移 基 团 与 离 去 基 团 处 于 反 式 位 置 时 ,迁移 速率 较 快 。 例 如 , 顺 -1,2- 二 甲 
基 一 1,2-- 环 已 二 醇 在 稀 硫 酸 作 用 下 能 迅速 重 排 , 甲 基 迁移 得 到 环 已 酮 ,而 反 一 1,2 一 二 甲 基 一 1 ,2 一 
环 己 二 醇 在 相同 条 件 下 , 由 于 迁移 基 团 与 离 去 基 团 不 处 于 反 式 位 置 ,反应 很 慢 , 并 导致 发 生 环 缩 


小 反应 ， 
l OH 
CH, 
H,C HT 
CH, 9 
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OH 
H,C 


H,C H` 
H,COC 


OH 


(4) 讽 代 醇 或 氨基 醇 类 ”与 频 哪 醇 类 似 结构 的 卤 代 醇 或 氨基 醇 也 可 发 生 频 哪 醇 重 排 反 应 。 
例如 


CH, CH, CH, I CH, 
| HNO; | | 
Cse U t H; C H; T T H; + H, C-—C— C—C; H; 
OH NH, O CH, O C H; 
CH, CH, CH; CH, 


| | AgNO; | | 
C, H; + e H; — C; Hs T T H; + H, T t H; 
| 
OH Br O CH, O Cse Hs 


(5) 小 环 扩 环 ”小 环 扩 环 产生 较 稳 定 的 大 环 。 例 如 : 
OH OH g 4 
Xx X K 2 ; 


O 
3. ZZA Ë HE 


Ak a- 5409 1,2- 乙 二 酮 在 强 碱 作用 下 生成 -羟基 酸 的 分 子 内 重 排 称 为 乙 二 酮 重 排 ， 


其 反应 机 理 与 前 面 讨论 的 相似 , 属 亲 核 重 排 历程 。 所 不 同 的 是 迁移 基 团 不 是 转移 到 碳 正 离子 上 ， 
而 是 转移 到 有 较 多 正 性 部 分 的 痰 基 碳 原 子 上 。 


如 用 CH3O7 :一 BuO 代替 KOH ,最 终 产物 是 羧 酸 酯 。 例 如 ， 
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但 一 般 不 用 EtO- 和 (CHs):CHO- 作为 碱 试 剂 ,因为 这 些 烷 氧 基 负 离子 容易 被 氧化 ,而 将 二 酮 还 


MA HEN. 
无 a- 氧 原子 的 二 醛 也 可 以 发 生 类 似 乙 二 酮 重 排 的 反应 ,这 一 反应 实质 上 是 一 个 分 子 内 的 歧化 反应 


CHO KOH @s 一 

CHO se. 

QPL n QD 
COOK 


CHO koH CH;OH 
L. — sh. J 
CHO COOK 


乙 二 酮 重 排 是 不 可 逆反 应 ,反应 速率 与 碱 的 浓度 及 反应 物 的 浓度 都 有 关 ,动力 学 上 为 二 级 反应 。 


4. 含 4 个 碳 原 子 链 的 重 排 
含 4 个 碳 原子 链 的 重 排 反 应 相当 于 发 生 移 动 的 烷 基 在 共 轿 链 上 的 自由 移动 ,如 图 18—3 所 示 。 


R R 
em aa a 


图 18-3 PEHEE WE aR & Bd 


5. 醛 酮 烷 基 的 迁移 反应 
在 酸 催化 下 , 醛 酮 中 的 烷 基 可 发 生 移 位 ,生成 新 的 醛 酮 。 例 如 : 


l L 
| 
R: O R: O 


其 反应 历程 有 两 种 说 法 。 
(1) 类 似 Wagner 一 Weerwein 重 排 
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R: R? RN 
| nr | WAKA 
R'—C—C—R' 一 > RCR — R -CR 
h l Ri ,OH Rt OH 
R: Rš 
+ | 1 
R?—C—C—R? —— R 一 一 C 一 R 
| | 
R O R OH 


(2) 生成 环 氧 中 间 体 


R4 O .OH ROH 
R? RS R 
NI 
Ri—C—C—R? «— Rt—C———C—R! 
| N Z 
O R O ) 
+H 
Fo E nJ PJ E E E BJ E HES JW; ; 
R? R? R: y 
H+ | | + 
R R 一 一 RR — Re 
OH O OH ,OH OH OH 
R? R? 


6. a- BÆ h 22 8 HE 


在 加 热情 况 下 , 酮 中 的 烷 基 与 氨基 相连 a- 碳 原 子 上 的 烷 基 互 换 的 反应 称 为 a 一 氨基 酮 的 热 
重 排 反 应 。 例 如 ; 


R? R? R! R! 

| . TY ra 
RUC C — EER — C C — kan 
RHN O R: +OH “HN OH “HN O 
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7. 二 烯 柄 酚 重 排 


在 对 位 有 两 个 烷 基 的 环 已 二 烯 酮 经 过 酸 处 理 , 生 成 二 烷 基 酚 的 反应 称 为 二 烯 酮 酚 重 排 。 基 
团 迁 移 给 出 了 另 一 个 共 柜 正 离子 , 它 便于 消除 质子 而 得 到 酚 , 其 发 生 重 排 的 推动 力 是 由 于 获得 了 


芳香 稳定 性 的 产物 。 
O OH 
Q ü 
R R R R 
其 反应 历程 如 下 : 
O +OH OH OH OH OH 
R C š R 
R R R R R R R R R 


A B) J 2 7K 2 y , ERRER ,而 后 继续 反应 ,转化 成 四 溴 环 已 二 烯 酮 。 


OH OH 
Br Br 
Br B Br Br; 
H,O H,O 
Br 


O 
Br Br 
18.2.3 碳 - 氮 的 重 排 

1. Backmann Æ #Ë 


BE 5 E LADE RRHH fb — nt: 88 FE ñE (L 38] E F F ,发 生 分 子 内 重 排 而 得 到 取代 酰胺 的 
反应 称 为 Backmann 重 排 反 应 。 例 如 : 


C Hs a, 
-一 一 N H, C—C—NHG;, H; 
H,C OH 有 
H;C H; PO; 
=N w NCH 
C H, Non 1! 


Backmann 重 排 过 程 中 ,迁移 基 团 与 产 基 处 于 反 式 位 置 ,是 反 式 重 排 , 这 是 通过 很 多 实验 可 


312 


第 18 章 分子 重 排 反 应 


以 证 实 的 。 例 如 ,2 一 省 -5 一 硝 基 蔡 基 蔡 甲 酮 膨 可 能 有 Z,E 两 种 构 型 ,其 中 Z 型 在 冷 的 碱 中 即 可 


脱 卤 化 氨 环 化 成 茶 并 异 嗓 唑 ,而 另 一 种 E 型 即使 在 强烈 的 条 件 下 ,也 难于 环 化 ,由 此 可 以 清楚 地 


看 出 


这 两 种 构 型 的 不 同 。 


该 反应 的 反应 历程 如 下 : 
R' R R' R R! R’ OH 
` Z H; PO; NZ N+ H, O ` + í 
Ei 
Í ' 1 d 
| Z + 一- Z 
HO H,O R R 


jk sak uka 例如 : 


£ H; PO CH; 
H 3 
LCH E A H,CH,C NH 
_— 
` | 
OH CH, 


Backmann 重 排 在 工业 上 用 于 制备 尼龙 一 6。 


18.2 = ÉE Š # 513 


(J — TOR 一 [ 六 — arl —C—CH, CH; nice | 


2. Hofmann 重 排 


在 碱 性 介质 中 , 氯 或 省 与 酰 伯 胺 反应 生成 伯 胺 的 反应 称 为 Hofmann 重 排 。 它 是 分 子 内 碳 到 
氨 的 重 排 。 反 应 开始 伯 腕 上 的 氢 原 子 被 卤化 ,而 后 发 生 a 一 消除 ,生成 乃 春 ,进而 生成 异氰酸酯 ， 
异氰酸酯 在 碱 性 介质 中 生成 伯 胺 ,其 反应 机 理 如 下 : 


O O H O O 
| | Z | |! 
R—C—NH; — R—C-N_ —> R—C—N; — R—C— W: — 
Br 
O--C 一 N 一 R 一 ~ Ho 一 — HOOCNHR 一 > RNH; 十 CO， 
OH 
对 于 光学 异 构 体 的 酰胺 , 重 排 后 其 构 型 保持 不 变 。 例 如 : 


ÇH; j Brz / NaOH qH 
Her C NH; — H—_— NH, 
C, H; C H; 


利用 该 重 排 反应 可 以 得 到 少 一 个 碳 原 子 的 伯 胺 ,可 用 来 合成 不 能 直接 得 到 的 化 合 物 。 
例如 : 


COOH CONH, NH; 


A NH; A Br; / NaOH © 


Br Br Br 


尼龙 -66 的 工业 废料 含有 相对 分 子 质 量 小 的 聚 酯 化 合 物 , 先 通 过 和 氨 解 ,得 到 对 葵 二 甲 酰胺 ， 
再 利用 Hofmann 重 排 反 应 ,可 得 到 重要 的 医药 中 间 体 对 葵 二 胺 和 乙 二 醇 。 


O O O O 
| | NH; | | 
C C—O—CH, CH,— — H, N—C— JCN H, + H, Was 


|5" / NaOH OHOH 


H: NA NE 


3. Wolff Œ HE 


重 氨 酮 在 氧化 银 或 光 热 作用 下 ,与 水 . 醇 、. 胺 反应 ,生成 酸 、 酯 .酰胺 的 反应 称 为 Wolff 重 排 反 
应 。 反 应 机 理 是 : 重 氮 盐 先 分 解放 出 氮气 ,生成 卡宾 ,烃基 带 着 一 对 电子 迁移 到 卡宾 碳 原子 上 生 
成 烯 酮 , 烯 酮 与 水 . 醇 、 胺 反应 ,生成 酸 . 酯 .酰胺 。 
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hv 
R—C—CHN? Reth: — O=C=CHR 
| ! l 
R—C—NH, 


被 迁移 基 团 如 果 是 手 性 的 ,迁移 后 其 构 型 保持 不 变 。 


H H 
`. H, O . 
C—COCHNI HOOCH;C—CCCH; CH, 
H: C bu, CH, CH; 


18.2.4 -SEHE 


1. 过 氧化 氢 重 排 


在 酸 作 用 下 ,过 氧化 物 经 过 脱水 . 烷 基 移动 , 再 加 水 后 形成 酮 和 酚 的 反应 称 为 过 氧化 氢 重 排 。 
例如 : 


mA 人 


O O 
| :0 | 
CH;COCH; 十 — HO—C—CH, +C—CH, 
CH; CH; 
基 团 的 迁移 能 力 为 
° > L > CY > H > kasa > ia 
CH; CH, H 


2. Baeyer- Villiger É HE 


师 在 过 氧 酸 的 存在 下 , 氧 原 子 插入 到 酮 和 迁移 基 团 之 间 , 生 成 酯 的 重 排 反 应 称 为 Baeyer — 
Villiger 重 排 , 也 叫 Baeyer 一 Villiger 氧化 反应 。 三 氟 过 氧 乙酸 是 应 用 最 广 .反应 性 能 最 强 的 过 氧 
酸 试剂 ,其 他 过 氧 酸 如 过 硫酸 .过 氧 茶 甲 酸 和 过 氧 乙 酸 也 有 应 用 。 例 如 ， 
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O O 
全 Fs CCOOOH @ 
O O 


| F,CCOOOH | 
(Olon, ooon, (Yo bon 


其 反应 机 理 首 先是 过 氧 酸 在 质子 化 的 阁 基 上 加 成 ,然后 迁移 基 团 重 排 到 过 氧 基 的 碳 上 ,同时 分 解 
出 酸 。 | 


i OH OH 


| 
( Yee Fcc0008 4 YC-cn 7 p o 
3 A 


18.3 R BEH 


亲 电 重 排 也 称 为 碳 负离子 的 重 排 ,与 亲 核 重 排 相 比 ,在 有 机 化 学 中 其 数量 要 少 得 和 多。 主要 包 
括 :Favorskii 重 排 .Stevens ÆHF, Wittig 重 排 `.Meisenheimer 重 排 .Lossen 重 排 和 Neber 重 排 等 。 


18.3.1 Favorskii 重 排 


a 一 向 代 酮 ( 氮 、 溴 . 碘 ) 在 碱 的 作用 下 加 热 , 重 排 而 生成 相同 碳 原子 数 的 闭 酸 ,如 果 碱 为 RO-， 
则 重 排 为 相应 酸 的 酯 ,以 胺 类 为 碱 则 得 到 相应 酸 的 酰胺 ,这 样 的 重 排 反应 称 为 Favorskii 重 排 。 
例如 : | f 


O O 


H,O 
C, (han — G, DAS CH, — G; H; CH: CH, COOH 
Nar 


g 
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O RO © 
as ( Qa em em emoneneom 
~ 
CH 
B 
H,O 0 COOH 
O 


Favorskii 重 排 反 应 的 历程 包含 有 环 丙酮 中 间 体 的 生成 ,这 是 分 子 内 由 最 初生 成 的 碳 负离子 
取代 元 素 的 结果 ,然后 RO 进攻 北 基 , 开 环 而 完成 重 排 。 如 果 生 成 的 环 丙 酮 中 间 体 是 不 对 称 的 ， 
环 丙 酮 开 环 时 ,从 哪 边 打 开 , 主 要 取决 于 生成 碳 负 离子 的 稳定 性 。 例 如 ,下 列 开 环 ,由 于 茶 环 可 以 
分 散 负 电荷 而 稳定 碳 负 离子 ,因此 是 按 下 列 方式 开 环 的 。 


O RO © 


RO 一 
A 入 — PhCH—CH,COOR 
Ph 


RO Co 


Ph 


COOR 


| 
> PhCH 一 CH， 


Ph 


1 
PhCH,—C—CH, 


| O 
CI; RO- ` 
O ROH — PhCH,—CH, COOR 
Ph 


PhCH-——C—CH, 


a 


根据 反应 机 理 的 要 求 ,进行 Favorskii 重 排 反 应 , 背 基 的 不 含 击 素 的 一 侧 必须 至 少 有 一 个 a— 
氢 原 子 。 强 碱 试 剂 在 重 排 反 应 中 的 作用 首先 在 于 夺取 w- 氢 原子 而 产生 碳 负 离子 。 一 般 认 为 夺 
取 氢 原子 产生 碳 负离子 和 环 丙酮 中 间 体 的 生成 是 控制 反应 速率 的 步骤 。 实 验 表 明 , 环 丙酮 中 间 
体 的 生成 和 讽 负 离子 的 离 去 一 般 为 协同 反应 ,是 同时 进行 的 ,相当 于 分 子 内 Sw2 取代 反应 ,反应 
具有 立体 专 一 性 。 例 如 ,下 列 两 个 异 构 体 在 乙醚 溶液 中 处 理 ,分 别 得 到 立体 专 一 性 的 重 排 产物 ， 
表明 连 有 氧 的 碳 原 子 都 发 生 了 构 型 的 翻转 。 


Me Me o Meo Me 
COCH; COOH 
KOH HO- OH H+ 
Cl CH; Me 
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Me | 
x Cl = O, 
COCH; TN 


18.3.2 Stevens 重 排 


x Ej 3 pk CHI) $Ë AH E BJ 3k Jia T EA R Hi + 3 B| BJ , fe 8 p BJ E HI F E CL 3k F BJ Ç 38 
重 排 到 具有 吸 电子 的 碳 原 子 上 ,形成 叔 胺 ( 硫 醚 ) 的 反应 称 为 Stevens 重 排 反 应 。 如 果 没 有 了 吸 电 
子 的 基 团 存在 时 ,要 使 用 更 强 的 碱 ,而 且 产 率 很 低 。 例 如 ， 


R? H R 
|+ NaNH， | | 
Z CHC N R — oN 
R? R! R: 
式 中 的 2 为 豚 电 子 基 团 。 
常见 的 移动 基 团 是 : 烯 两 基 、 革 基 、 二 茶 甲 基 .3- 苯 基 燃 丙 基 等 。 
其 反应 历程 如 下 : 
R? H R H R: 
m NaNH; | |, | | 
Ho NR 一 |Z—CÇ—N—R' < 2Z—C—N—R! 
R: _R | oR 
OF 
TET 
R: R: 


上 面 的 反应 历程 已 被 NMR 观察 到 游离 基 引 起 的 质子 自 旋 极 化 信号 (CIDAP, 负 峰 ) 所 证 实 。 
在 反应 产物 中 有 R' 一 R! 偶 联 副 产 物 生 成 。 
带 有 烯 丙 基 的 Stevens 类 型 物 可 发 生 1,2- 或 1,4- 重 排 ,得 到 构 型 保持 的 化 合 物 。 


CH, CH, CH, 


l NaNH; | | 
H.,C—N—CH,CH = CH， 一 一 一 一 H,C—N—CHCH = (CH, + H, C—N—CH -一 CH—CH; 


HR” HR" E | HR | 
C, H; C; H; Ce H; 
通过 两 种 不 同 季 和 铵 盐 进 行 重 排 不 产生 交叉 重 排 产物 ， 证 明 Stevens 重 排 是 分 子 内 的 重 排 。 


者 以 具有 旋光 活性 的 季 铵 盐 , 且 迁移 基 团 为 手 性 基 的 季 铵 盐 进 行 重 排 反 应 ， 结果 迁移 基 团 的 构 型 
保持 不 变 。 例 如 : | 


ë 
CH: ÇH: * CHPh 
PhCOCH, CHPh PhCOCH CHPh PhCOCH 
`N+⁄Z* HO- `N+⁄Z* 
N — N 
⁄ \ —H;O ⁄“ N Z N 


H,C CH, H,C CH; H,C CH, 
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镜 盐 也 有 类 似 的 反应 : 
= CH; Ph 
PhCOCH, , CH:Ph „ọ- PhCOCH , CH;Ph ° 
s< = NS — PhCOCH 
| 
CH; CH, S—CH, 


WRES OR Ek rH — 4 3 2 R 3 HJ , #Esa SR TE FI F 2FIK EC 3E BJ a 一 氧 原子 生成 碳 负 
AT AnA REM. A EARE Sommelet 重 排 。 例 如 : 


A 


ACHD; > N (CH)， ~ 7 
| N(CH; ), 
`. CH; H 
a 
N(CH; )， 


人 -一 工 》 >O 
CH, ~ CH,SCH, —] 


BEFRA 2k PH PE HE B) ku 3 F hak s 6- 各 原子 时 才能 发 生 这 本 撞 ， 如 有 L-ART 
则 首先 发 生 消 除 反 应 ,而 得 不 到 Sommelet 产物 。 
利用 Stevens 重 排 ,可 制备 -- 人 全， 例如 ， 


boon g OOo „a 
“t CO DO 


| 
SCH; 


CH, SCH; 


18.3.3 Wittig 重 排 


醚 在 醉 溶 液 中 ,与 烷 基 钮 作用 , 醚 分 子 中 的 烷 基 或 芳 基 迁移 到 碳 原子 上 , 重 排 成 醇 , 这 样 的 重 
排 反 应 称 为 Wittig 重 排 。 与 Stevens 重 排 相似 ,需要 比较 强 的 碱 如 烷 基 键 . 茶 基 键 .或 氮 基 锂 等 ， 
所 不 同 的 是 迁移 基 团 由 氧 迁 移 到 碳 。 


| 
R—CH,—0—R' 一 一 - R—C—O—Li + RH 


| 
R! 
式 中 的 R n] L bat FERLA. EEE HEBE J EKAA 


CH, =CH—CH;— , CG, H;CH,— > CH,— , CH,CH,— > G,H,— 
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例如 : 
PhLi 
PhCH, —O—CH; Ph ' PhCH—CH: Ph 
PhLi 
D -O-CH, —— X 
Of 
CH, 一 CHCH 
2 :NaNH, CHCH—OH 


CH, — uen? NH: CH, = CHCH, 
FR AEAEE A IH 3898 9] Ë Csolvent cage) 过 程 。 


R'Li 一 一 
R—CH:—O—R' — R—C—O—R' — [R—CH—O — R—CÇCH—O J] — R—CH—O- 
b .R' .R' 
N E 
土 述 历程 的 主要 依据 是 : 重 排 发 生 在 分 子 内 部 ; 基 团 移动 的 次 序 是 按 自由 基 稳 定性 ,而 不 是 
按 碳 负 离子 的 稳定 性 ; 醋 是 该 反应 的 副 产 物 ; 有 自由 基 侦 联 产 物 生成 。 该 反应 的 极 高 的 立体 专 一 
性 有 力 地 支持 了 这 一 历程 。 特 别 是 当 取 代 基 是 烯 丙 基 的 时 候 。 例 如 : 


H H 
<< 
H,C Ë 
H 


R' 


B. x. S S 
wm 一 一 = 
CH, C.H, 
OLi OLi 
H CH, H, C H 
H C.H; H C.H, 
CH =CH, CH 一 CH 


18.3.4 Meisenheimer Æ #E 


第 三 胺 的 氧化 物 在 加 热 的 情况 下 给 出 取代 的 凑 胺 的 反应 称 为 Meisenheimer 重 排 反应 。 例 如 : 


R! 
| 

R:—N O 一 全 , R'—N—OR' 
R R 


这 里 R' 多 为 烯 丙 基 或 二 葵 甲 基 , 若 R R R: 有 8-H 时 ,Cope 重 排 是 该 反应 的 竞争 反应 。 
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18. 3.5 Neber 重 排 


用 碱 处 理 酮 肝 磺 酸 酯 可 得 到 氨基 酮 ,这 类 反应 称 为 Neber 重 排 。 其 反应 历程 如 下 : 


H H H 


| 
R—CH,—C—R' R—C—C—R' — R—C——C—R’ —> R 一 C 一 C 一 R 


| | ` 2 | | 
N—OTs G NCOrs N `H,O H,N O 


式 中 R 为 烷 基 或 芳 基 , 也 可 以 是 H;R 为 烷 基 或 芳 基 , 但 不 能 有 a 一 HH。 副 反应 产物 是 Backmann 
重 排 产物 。 反 应 中 间 体 氮 杂 环 已 被 分 离 和 鉴定 。 


18.3.6 Lossen 重 排 
O-- 栈 基 羟 肝 酸 在 碱 性 作用 下 生成 胺 的 反应 为 Lossen 重 排 。 其 反应 历程 如 下 : 


) 
| | HO | | H:O 
R 一 C 一 N 一 0 一 C 一 R ——> R —C—N— 0—C— R — 0=C=N—R — RNH;: 


| w Aqa 


18.4 芳 环 上 的 重 排 


18.4.1 联 苯胺 重 排 


EHARA, IEE 70% 4,4- 联 苯胺 和 30% 2,4- 联 苯胺 及 少量 2,2- 联 苯胺 、N- 葵 
#-1,2-# -km N 一 芋 基 一 1,4 一 茶 二 胺 。 


— ste walt 


4,4 — K 2 Rk: 2 ,4 — 1 3 Rk 


N-38#3E-1,2-3⁄ — Rk 2,2 — 2 Rk N-W -1,4- 3 — Rk 
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其 反应 历程 如 下 :反应 过 程 中 一 个 NH, 首先 被 酸 质子 化 ,从 而 降低 了 N 一 N 键 之 间 的 强度 ， 
由 于 电子 效应 的 影响 ,使 一 个 茶 环 的 邻 .对 位 带 正 电荷 , 另 一 个 基 环 的 邻 . 对 位 带 负 电荷 ,这 样 通 
过 简单 的 亲 电 取代 ,形成 C- C 键 , 同 时 N 一 N 断裂 。 例 如 : 


联 蕉 胺 重 排 曾 广泛 用 于 染料 合成 ,由 于 其 有 强烈 的 致癌 性 , 现 已 禁止 用 于 染料 合成 中 ,在 其 
他 方面 也 已 严格 限制 使 用 。 
当 莱 环 上 有 取代 基 时 ,反应 也 可 以 完成 。 例 如 ; 


COCO OC 
NH; 
CT 


18.4.2 Fires 重 排 


酚 类 的 羧 酸 酯 在 Lewis 酸 如 三 氯 化 铝 .二 氯 化 锌 或 三 氯 化 铁 等 存在 下 ,加 热 , 则 发 生 酰基 的 
迁移 , 重 排 到 邻 位 或 对 位 ,而 生成 邻 . 对 位 酚 酮 的 混合 物 , 称 为 Fires 重 排 反应 。 例 如 ， 
| O 


| | | 
O—C—CH, OH OH 


© AlCl; Oai ° 
— + 


COCH, 


© 参考 ;Miller B 著 . 高 等 有 机 化 学 . 吴 范 宏 译 . 上海: 华东 理工 大 学 出 版 社 ,2005 :118。 
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邻 位 和 对 位 异 构 体 生成 的 比率 与 反应 的 光度 和 催化 剂 有 关 ,一 般 低 温 有 利于 生成 邻 位 产物 ， 
而 高 温 有 利于 对 位 产物 的 生成 。 例 如 : 


O—C—CH, OH 


COCH, 


其 中 及 可 以 是 烷 基 ,也 可 以 是 芳 基 。 如 同 傅 氏 反应 一 样 , 如 果 苯 环 上 有 第 二 类 基 存 在 时 ;将 阻碍 

重 排 反 应 的 进行 。 有 人 认为 在 室温 时 , 既 有 分 子 间 重 排 产 物 , 也 有 分 子 内 重 排 产 物 , 主 要 产物 是 

分 子 间 重 排 的 结果 。 也 有 人 认为 邻 位 重 排 是 分 子 内 重 排 性 质 , 而 对 位 重 排 则 是 分 子 间 重 排 历程 。 
其 反应 历程 如 下 ， 


AiCh | Chk Al--O—C—CH,;, cbAL-G C—CH; 
25 © + | | 
| 分 子 内 重 排 [ormas 


OH OH 


Oa 


COCH; 


18.4.3 ÆRME HE 


5 Fires 重 排 类 似 , 茶 醚 类 化 合 物 在 Lewis 酸 存 在 下 ,加热 , 则 发 生 烷 基 的 迁移 , 重 排 到 邻 位 
或 对 位 ,生成 邻 .对 位 烷 基 柄 。 例 如 : 


OR OH OH 
AlCl, R 
O =. O C 
R 
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18. 4.4 Fischer 一 Hepp 重 排 


N- 亚 硝 基 -六 - 烷 基 葵 胺 在 酸 的 作用 下 ,生成 4- 亚 硝 基 - 六- 烷 基 苯 胺 的 反应 称 为 Fischer- 
Hepp 重 排 。 


R—N—NO R—NH 


HCI 


NO 


18.4.5 AN- 重 氮 基 的 重 排 


当 茶 重 氮 盐 进攻 茜 胺 或 N- 烷 基 蔡 胺 时 ,生成 N- 重 氮 苯 基 苯胺 化 合 物 , 经 加 热 , 可 重 排 成 偶 
氮 化 合 物 。 


N; Cl NH, 


OO Cuc OO Om 


18.4.6 Orton 重 排 


用 HC 处理 含有 N 一 Cl1 键 的 芳 胺 ,Cl 被 重 排 到 氨基 的 对 位 的 反应 称 为 Orton Æ HF. 


例如 : 
Nu” NN 
D sO o C 


Cl 


18.5 自由 基 的 重 排 


一 些 自由 基 重 排 在 第 14 章 .16 章 和 17 章 已 做 了 介绍 ,如 芳香 自由 基 的 [1,5j 和 [1,6] 迁 移 
反应 、Wolff EH . 芳 基 卡 宾 的 重 排 `Metathesis 反应 和 迁移 反应 等 。 本 章 重 点 介绍 Claisen 重 
排 和 Cope 重 排 。 
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18.5.1 换 位 重 排 反 应 (参考 14.3) 


该 反应 常用 的 金属 催化 剂 是 :WCl-EtOH-EtAlCl ,MoCl (NO)Ph, P —EtAICI, 等 。 
18.5.2 Claisen 重 排 反应 


酚 氧 负离子 可 与 卤 代 烃 (RX) 发 生 取 代 反 应 生成 醋 。 例 如 : 


ONa OR 
Ô + RX — Ô + NaX ` 


当 生成 物 为 酚 的 烯 丙 基 醚 时 ,会 发 生 Claisen 重 排 , 最 后 生成 取代 酚 。 . 


ONa OCH;CH = CH, OH 


Ô + CH, =CHCH, Br — O ~ Cowen—en 


1. Claisen 重 排 反 应 历程 


Claisen 重 排 是 一 个 [3,3]c 迁移 的 协同 反应 ,中 间 经 过 一 个 环 状 过 渡 态 ,所 以 芳 环 上 取代 基 
的 电子 效应 对 重 排 影响 不 大 。 重 排 经 过 了 一 个 环 状 过 渡 态 ， 


1 
107 N? O O ` OHS 
2 和 o [3,3jo 迁移 A 互 变异 构 
Í J | | 
í , m= 


烽 丙 基 茶 基本 环 状 过 渡 态 FRAEN 


2. Claisen 重 排 的 特点 


《1) 其 反应 历程 符合 如 下 规则 :3,3 断裂 ;1,1 相连 ; 双 键 移 位 。 标 号 需 从 双 键 位 开始 标 起 ， 
分 别 为 1,2,3 或 1',2',3', 
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. Ë' 
30X 2' 
DN OH 
s: 1' 人 A 


(2) WRBA E RURE H H WEHREN, BEHERA Claisen 重 排 (有 杂 原 子 
参加 的 重 排 ) ,第 二 步 重 排 称 为 Cope 重 排 (只 有 纯 碳 链 的 重 排 )。 


oo O s o OH 
R. 2 p y Claisen 重 排 R ; , cone R | R | R R 
R — > — > | — 
R 1 
H 


(3) 分 子 内 重 排 ” 类 似 结构 的 酚 的 烯 两 基 醚 均 发 生 该 重 排 , 它 是 分 子 内 重 排 ,所 以 将 下 列 两 
应 物 混 合 加 热 , 不 会 生成 交叉 产物 ; 


OCH:CH 一 CH， OCH;CH 一 CH 一 Ce H; 


H, C CH; | Tc 一 CH, 
+ 
H. 
CH,CH = CH, 


(4) BCh 催化 ”长 期 以 来 ,人 们 一 直 认 为 Claisen 重 排 反 应 不 受 酸 碱 的 影响 。 近 年 来 发 现 
在 Lewis 酸 的 作用 下 ,可 以 降低 反应 的 温度 ， 如 举 基 烯 两 基 醚 的 反应 温度 可 由 原来 的 200 C 


15 CZN. 
Oo NA OH 
BCl; 
15 C = 


在 BCl 催化 下 当 邻 对 位 有 取代 基 时 烯 丙 基 可 重 排 到 间 位 .9 


0—. = | OH 
H, C CH, H, G CH, 


CH, CH, 一 
(5) 将 氧 原 子 换 成 或 S 也 可 以 发 生 Claisen 重 排 。 例 如 ， 


中 参考 :Miller B 著 . 高 等 有 机 化 学 . 吴 范 宏 译 . 上 海 :华东 理工 大 学 出 版 社 ,2005:118。 
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260 C 
3h 
s sH“ S 


(6) 生成 的 烯烃 是 正式 构 型 ， 取 代 的 烯 两 基 芳 基 醚 重 排 时 ,无 论 原来 的 燃 丙 基 双 键 是 Z 型 
还 是 EE 型 , 重 排 后 的 新 双 键 的 构 型 都 是 玉 型 ,这 是 因为 Claisen 重 排 反应 所 经 过 的 六 元 环 状 过 渡 
态 具 有 稳定 椅 型 构象 的 缘故 。 


人 
G ~ 
T 

| 


EN 环 状 过 渡 态 


(7) 微波 催化 ”在 微波 辅助 催化 下 ,Claisen 重 排 反 应 的 收 率 会 提高 。 例 如 ,2 一 甲 氧 蔡 基 烯 
内 基 醚 在 二 甲 基 甲 酰胺 中 ,经 微波 辐射 1. 5 min 即 可 得 收 率 为 87% 的 重 排 产物 ,而 在 通常 条 件 
下 ,加 热 265 `C ,反应 45 min, 只 生成 产 率 为 71% 的 重 排 产 物 。 


>z = s. 


1. 5 min 


Aa 
265 —65 C 
p DMF. 
45 min 71% 


(8) 异常 的 Claisen 重 排 ” 当 温度 较 高 时 ,Claisen 重 排 产物 发 生 异 构 化 , 称 为 异常 的 Claisen 
EHRM. WAN: 


Ò 


0 —P H; OH C, H; OH CH, 


OCT 


18.5 上 自由 基 的 重 排 


3. Claisen 重 排 反应 举例 


例 1: 


例 2: 


f 


CH,CH = CH; 
OCH,CH = CH, O 
@@ = 
CH,CH = CH; 


OCH, CH = CH, O 
H; O Claisen 重 排 H;C ee Cope $ HE 
——s—T c.  .,> — 
CH, CH; 
“YO =." == 
= ` 
H; C = HCH,C CH, CH, 
OH f 
~ — CH; H.C CH,CH 一 CH, 
Wil F AK Q ° DO 
CH, 


OCH; CH = CH, OCH, CH = CH, 
S "CO em 
CH, CH; 


9 CH;:CH = CH, 


YO === 


CH, 


Jo CH; H.C CH,CH = CH, 
MREMA ° C 
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例 3 | 
C.H; 
OCH,—CH = CHG, H; OH 
CH—CH = CH, 
200 C 
# 4: 
OCH,—CH = CH, OH 
CH,—CH = CH, 
250 C 
Cl Cl 
例 5 | 
OCH,—CH = CHCH, OH 
CH; CH; 
CH; 200 € CH; 


18.5.3 Cope 重 排 反应 


Cope 重 排 反 应 和 Claisen 重 排 反应 属于 周 环 反 应 ,这 两 个 重 排 反应 很 相似 ,它们 的 区 别 是 
Claisen 重 排 反应 一 般 有 杂 原 子 参加 ,而 Cope 重 排 反 应 是 无 杂 原 子 的 碳 链 的 重 排 。 


1. Cope 重 排 反 应 历程 


与 Claisen 重 排 反应 类 似 , 也 是 一 个 [3,3]c 迁移 的 协同 反应 ,Cope 重 排 反应 经 过 一 个 环 状 
过 渡 态 。 


2. Cope 重 排 反应 特点 


(1) 其 反应 历程 同样 符合 如 下 规则 :3,3 断裂 ;1,1 相连 ; 双 键 移 位 。 标 号 需 从 双 键 位 开始 标 
起 ,分 别 为 1,2,3 或 1 ,2',3'。 


EN 1  — 3⁄2 A j 
2 人 1 
3 ` 2? 3 3" 921 3 
CH; CH, , 
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(2) 立体 选择 性 强 Cope 重 排 反 应 和 Claisen 重 排 反应 特点 一 样 , 具 有 高 度 的 立体 选择 性 。 
例如 ,内 消 旋 -3,4 一 二 甲 基 一 1,5 一 己 二 烯 重 排 后 ,得 到 的 产物 几乎 全 部 是 (2Z,E) 一 2,6 一 辛 二 烯 : 


2 ] CH: 
J CH, 
3. Cope 重 排 有 反应 举例 
例 1; 
CQ, Et CO; Et CO, Et 
< : `š 
SA CO, Et ku CO,Et CO, Et 
例 2: 
-AN 
例 3: 
D — D 
= N 
例 4: 
O CO 
KUNI 
例 5: 
C =O 
p 
例 6: 
CO, Et CO, Et 
NC | c^ 
J ` 120 C 
思考 题 
1. 完成 下 列 反应 。 


= D. 
a É ` — > 
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(6) 


H, HCH = CH, 
O 


(7) H, TO CH = CH, 
[3,3] 
O—CH=CH, 
OH 
~ 300 C 
"CC = 
= 
CH, 
(10) CH, A 
O 


2， 写 出 下 列 反 应 的 合理 的 反应 历程 。 


CH,CH,CH,CHO 
(1) HNZ 
CH,CH,CH,CHO 
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A 


HCI 
N 


C; H; Cs H; C; H; Cs H; 
H 
(2) H _ ,.  , ⁄ ` 
C H; C Hs C, H; COC, H; 


C. H; C, H; C Hs 
OPCHs Ce H, SS C, H, 
(3) C H 一 > 一 一 ~ | 
Ce Hs Š ° C H; O 
3. 写 出 下 列 重 排 反 应 的 过 程 。 
CH, 
,CGO 
CH, 
CH; 
O Ca 
O CH, @ 
N 
TOONE 
HO CH, 
_CH,COOH 
2-4 OCOCH, 


CH3 MgBr O 
(4) CH, COCH, CH, COOC, H; H.C O 
, 3 


1. 判断 下 列 反应 的 类 型 : 


Hs COCO 


(1) | 
H,COCO H; COCO 


CH;OH 
H50, H;C 

O OCH, 
2. 完成 下 列 反应 方程 式 : 


(2) 
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Et; N 
COOCH, 


O 
BF; 
(2) — 
H, C H+ 
(3) H OH —— 
CH; 
O 
` 
OTs KOH 
(4) 一 一 


woy 
CA 


1. 解 : 
(1) 这 是 合成 阿 法 骨 化 醇 中 的 一 个 反应 。 该 反应 中 发 生 了 和 氢 原 子 的 [1,7] 迁 移 重 排 。 


H,CO `y 


当 不 饱和 酮 形成 缩 酮 的 时 候 ,经 常会 发 生 氧 原子 的 [1,5] 或 [1,3] 迁 移 重 排 。 例 如 ,合成 米 非 司 酮 的 第 17 步 
反应 是 将 不 饱和 酮 制 成 缩 酮 ,发 生 氧 原子 的 [1,5] 迁 移 重 排 : 


>J 器 533 


2. 解 : 


(1) œ~ Ets N Y 
COOCH; HO “COOCH; 
O O 
„dode 
O 


HC y+ HC 
(3) H OH CH; 
CH; 9 
O 
Ñ 
OTs -© COOH 
(4) 
KOH 


第 19 章 ” 超 分 子 化 学 简介 


超 分 子 化 学 是 当代 化 学 的 前 沿 学 科 之 一 。 它 的 发 展 不 仅 与 大 环 化 学 ( 冠 醚 . 八 醚 、 环 糊 精 、 杯 
芳烃 .Cao 等 ) 的 发 展 密切 相连 ,而 且 与 分 子 自 组 装 ( 双 分 子 膜 s DNA 双 螺 旋 等 ) 分 子 器 件 等 
新 颖 有 机 材料 的 研究 息息相关 。 

1987 年 诺 贝 尔 化 学 奖 授 予 了 美国 的 C. J. Pedersen, D. G. Cram A NKJ L. M. Lehn 教授 ， 
以 表彰 他 们 在 超 分 子 化 学 研究 方面 所 做 的 突出 贡献 。Lehn 教授 在 获奖 演说 时 曾 为 超 分 了 化 学 
做 出 如 下 诠释 : 超 分 子 化 学 是 研究 两 种 以 上 的 化 学 物种 通过 分 子 间 力 相互 作用 缔结 而 成 为 具有 
特定 结构 和 功能 的 大 分 子 体系 的 科学 。 简 言 之 , 超 分 子 化 学 是 研究 多 个 分 子 通过 非 共 价 键 作用 
而 形成 的 功能 体系 的 科学 。 

现代 化 学 与 18 世纪 、19 世纪 的 经 典 化 学 比较 起 来 , 它 的 显著 特点 是 从 宏观 进入 微观 ,从 甫 
态 研 究 进 入 动态 研究 ,从 个 别 、 细 致 研究 发 展 到 相互 渗透 .相互 联系 的 研究 。 从 分 子 内 的 原子 排 
列 向 分 子 间 的 相互 作用 发 展 。 从 某 种 意义 上 讲 , 超 分 子 化 学 淡化 了 四 大 化 学 、 生 物化 学 和 材料 科 
学 的 界限 ,着重 强调 具有 特定 结构 和 功能 的 大 分 子 体 系 , 从 而 为 分 子 器 件 . 材 料 科 学 和 生命 科学 
的 发 展开 辟 一 条 办 新 的 道路 。 如 果 说 20 世纪 是 共 价 键 的 世纪 ,那么 21 世纪 必 将 是 超 分 子 化 学 
繁荣 发 展 的 世纪 。 


19.1 A D m B 


像 世 界 上 许多 重大 发 明 创造 一 样 ,第 一 个 冠 醚 化 合 物 的 发 现 也 是 出 自 一 个 偶然 的 机 会 。20 
世纪 60 年 代 中 期 。 美 国 杜邦 公司 的 工业 化 学 家 Peterson 想 利 用 单 保护 的 邻 芋 二 酚 和 双 (2 一 所 
乙 基 ) 醚 制备 双 酚 化 合 物 。 由 于 它 使 用 了 纯度 不 太 高 的 原料 (其 中 含有 一 些 未 保护 的 邻 莽 二 酚 )， 
反应 生成 了 少量 的 二 葵 并 18- 冠 -6, 这 是 人 类 合成 的 第 一 个 冠 醚 化 合 物 , 当时 的 产 率 仅 为 
0.4%。 可 以 这 么 说 , 冠 醚 的 发 现 应 归功 于 Pederson 对 实验 现象 的 敏锐 观察 及 对 实验 结果 处 理 
的 一 丝 不 苟 精神 。 

该 “ 副 产 物 ”良好 的 结晶 性 能 和 异乎 寻常 的 溶解 性 能 引起 了 Peterson 的 浓厚 兴趣 。 该 “ 副 产 
物 "在 甲醇 中 微 溶 ,但 加 入 钠 盐 后 , 它 的 溶解 度 就 变 得 很 大 ,通常 不 溶 于 有 机 洲 剂 的 高 锰 酸 钾 在 加 
人 该 化 合 物 后 也 能 溶解 在 葵 或 氯仿 中 ,使 有 机 相 变 成 紫色 。 后 来 ,IUPAC 将 这 类 物质 称 为 冠 醚 
化 合 物 。 | 


19.1.1 命名 


告 醚 的 命名 分 为 JUPAC 命名 和 Peterson 命名 。 例 如 : 


S4 
= 
E 
SE 


p 
so 
C> 


1,4,7,10,13,16—hexaoxacyclooctadecane dibenzo[b,k]1,4,7,10,13,16—hexaoxacyclooctadecane 
18- -6 #18- -6 
1,4,7,10,13,16 一 六 氧 杂 环 十 八 烷 “ 茶 并 [5,k]1,4,7,10,13,16 一 六 氧 杂 环 十 八 烷 


19. 1.2 合成 方法 


将 邻 茶 二 酚 或 乙 二 醇 及 其 衍生 物 与 8,8- 二 氯 乙醚 在 碱 性 介质 中 反应 ,用 KOH 作 模 板 剂 及 
酸 吸收 剂 ,可 以 得 到 冠 醚 或 其 衍生 物 。 


HO 
H a o c KOH w OH hg | 
+ 2 — > | "s 
OH sso O Ü 
ji A g 
dii o N 
r O 


` ~~ — 
JO A CC O O O 
i osi o 
Br Br OH HO B BE 16 FE O O 
N 
SSS 


利用 冠 醚 上 已 有 官能 团 进行 接 枝 反 应 ,可 制 成 其 他 类 化 合 物 的 衍生 物 。 


Br NC 
l Brz /Fe CuCN 
L oV Br ° oŠ 吡啶 NC 2 
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9 一 冠 一 3 12-7 -4 
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下 面 是 不 同 柔 性 的 冠 醚 衍生 物 : 


19.1.3 有 冠 醚 的 性 能 


侍 配 一 般 都 含有 若干 亚 乙 氧 基 (CH;CH;,O) 重 复 单元 ,每 含有 一 个 亲 水 的 氧 原子 就 相应 的 
含有 一 个 亲 脂 的 亚 乙 基 , 根 据 Hansch 亲 脂 性 的 标准 , 冠 醚 恰好 处 在 零点 , 即 处 于 亲 水 性 及 亲 脂 
性 之 间 的 理想 平衡 状态 。 这 就 是 冠 醚 为 什么 具有 如 此 广泛 的 溶解 性 能 。 大 多 数 冠 醚 既 溶 于 亲 水 
介质 (如 水 和 乙醇 ) 中 ,又 溶 于 亲 脂 介质 (如 苯 和 和 氯仿) 中 ,使 用 不 同类 型 的 溶剂 可 以 改变 冠 醚 环 的 
构象 , 见 图 19-1, 
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亲 水 介质 亲 油 介质 
图 19-1 冠 配 在 不 同 溶剂 中 的 构象 


从 图 19-1 可 以 看 出 ,在 亲 水 介质 中 , 冠 醚 环 上 的 氧 原子 朝向 环 外 , 亲 脂 的 CHCH: 处 于 环 
内 ,形成 了 一 个 亲 脂 的 “ 碳 氢 核 ”; 而 在 亲 脂 性 介质 中 恰好 相反 , 亲 脂 的 CHCH, 单元 朝 外 , 氧 原 
子 位 于 环 的 内 侧 , 形 成 亲 水 的 主 腔 。 阳 离子 显然 更 容易 进入 由 氧 原子 构成 的 空 腔 中 ,形成 稳定 的 
配 位 化 合 物 。 因 此 ,溶剂 的 类 型 会 影响 冠 醚 形成 配 位 化 合 物 的 能 力 。 

除 溶剂 类 型 外 , 环 的 大 小 和 供电 原子 的 位 置 等 对 冠 醚 阳离子 配 位 化 合 物 的 形成 也 会 有 影响 。 
18 一 冠 ~6 能 与 天 形成 配 位 化 合 物 ,在 水 中 ,其 配 位 常数 近似 为 10 ,在 甲醇 中 它 变 得 相当 大 , 约 
为 105 。 该 冠 醚 与 Na 配 位 的 能 力 比 K+ 弱 两 个 数量 级 。 很 明显 ,十 八 元 环 所 形成 的 空 腔 尺 寸 更 
适宜 与 K 配 位 。 不 同 的 冠 醚 适合 与 不 同 大 小 的 碱 金属 离子 配 位 ,体积 最 小 的 Lit 可 以 和 小 环 
12— 8-4 配 位 ; 稍 大 一 些 的 Nat 可 以 和 15 一 冠 ~5 配 位 ;Kt 可 以 和 18-- 冠 -6 配 位 ;体积 最 大 的 
Cs 适宜 与 大 环 21-— f — 7 配 位 。 


19.1.4 冠 醚 的 应 用 

冠 醚 在 有 机 合成 .分 离 提 取 有 效 成 分 分子 生物 学 研究 、 分 子 识别 等 方面 有 重要 作用 。 现 仅 
举 在 有 机 合成 中 应 用 的 几 例 。 

1、 亲 核 取代 反应 


羧 酸 阴离子 不 是 好 的 亲 核 试剂 , 冠 栈 络 合 羧 酸 盐 之 后 ,形成 “裸露 ” 凑 酸 阴离子 , 即 羧 酸 阴 离 
子 被 活化 ,能 顺利 与 讽 化 物 进行 取代 反应 ,形成 相应 凑 酸 酯 。 


ON Se 
R—X + G K 9 CH; CO00- ————> CH, COOR + c J x- 
Lo To 


2. SUK E 
在 经 典 的 有 机 物 氧 化 反应 中 ,高 锰 酸 钾 是 最 常用 的 氧化 剂 ,此 法 遇 到 的 最 大 缺点 是 反应 中 有 
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XH ph] BJ KMnO, ,其 中 部 分 KMnO, 会 分 解 成 MnO; ,因此 在 很 多 情况 下 ,反应 中 要 用 大 量 溶 
剂 将 产物 黄色 沉淀 物 从 中 洗 脱 出 ,而 利用 冠 醚 相 转 移 催 化 KMnO, 氧化 没有 上 述 的 困难 。 


o 
O 0 
R 一 CH 一 CHCH:OH + G K D MnO, —> R—CH=CHCHO 
L. 0. 
3， 加 成 反应 
在 冠 醚 存在 下 ,CHCl 与 碱 反应 ,生成 二 氯 卡 宾 , 完 成 对 葵 乙 烯 的 加 成 反应 ; 


NaOH 


CHCI, CCH : 
em + CC: 一 ~ 
CI `c 
19.2 JA W S 


环 糊 精 (cyclodextrin) 是 淀粉 在 淀粉 酶 作用 下 生成 的 环 状 低 聚 糖 的 总 称 。 从 结构 上 着 它们 是 
由 6~8 个 D-( 十 )- 葡 萄 糖 以 o-1,4- 苷 键 连接 而 形成 的 一 类 环 状 低 聚 糖化 合 物 。 在 环 糊 精 名 称 前 
面 冠 以 a、B、7, 分 别 表示 其 结构 中 含有 6.7.8 个 葡萄 糖 单元 ,其 结构 如 图 19—2 和 图 19--3 所 示 。 


SA ë 
O 
0 
Q (oH go> OH HO 


O O 
HO OH OR 
HO HO Q HO. 
HO 9 HO OH 
O HO OH 
ax 一 环 糊 精 O 6- 环 糊 精 O 

HO 
O 


图 19-2 wa- 环 糊 精 和 8- 环 糊 精 的 结构 
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图 19-3 7 一 环 糊 精 及 其 三 维 图 形 


早 在 1891 年 ,Villiers 就 从 淀粉 的 降解 产物 中 分 离 得 到 了 环 糊 精 。100 多 年 来 ,对 环 糊 精 的 
结构 和 性 能 进行 了 广泛 深入 的 研究 ,取得 了 大 量 成 果 , 近 年 来 探索 、 开 发 环 糊 精 在 超 分 子 化 学 领 
域 的 应 用 又 引起 了 人 们 极 大 的 兴趣 。 

环 糊 精 分 子 的 外 形 像 一 个 面包 圈 , 环 内 所 有 葡萄 糖 单元 都 保持 椅 型 构象 ,基本 上 没有 发 生变 
形 。 也 有 人 把 环 糊 精 形容 成 一 个 没 底 的 盘 , 从 侧面 看 呈 倒 梯形 , 即 上 图 比 下 图 稍 大 。 整 个 环 糊 精 
分 子 围 成 一 个 空 腔 , 空 腔 内 部 除了 醚 键 之 外 就 是 碳 一 氧 键 ,所 以 是 玖 水 性 的 。 环 糊 精 上 的 羟基 向 
分 子 外 伸展 ,具有 亲 水 性 ,所 以 环 糊 精 能 溶 于 水 中 。 

由 于 组 成 环 糊 精 的 葡萄 糖 都 是 D 型 的 ,因此 环 糊 精 本 身 也 是 有 手 性 的 。 葡 萄 糖 单元 的 伯 羟 
基 可 以 自由 旋转 。 环 糊 精 分 子 在 碱 性 溶液 中 是 相当 稳定 的 ,但 易 在 酸 的 催化 下 发 生 水 解 。 

环 糊 精 的 一 个 最 重要 的 特点 是 能 与 多 种 化 合 物 形成 包 合 物 。 通 常 将 环 糊 精 称 为 主体 ,而 把 
进入 其 腔 内 的 化 合 物 称 为 客体 。 

虽然 环 糊 精 在 应 用 中 存在 着 配 位 选择 性 较 差 ,酸性 介质 中 葡萄 糖 单元 不 够 稳定 等 因素 ,但 仍 
然 在 许多 领域 对 环 糊 精 的 功能 进行 卓有成效 的 开发 。 例 如 ,利用 环 糊 精 对 光 或 氧气 敏感 物质 、 香 
料 .药物 及 毒性 物质 进行 包 结 ,密封 ,利用 有 机 物 与 环 糊 精 的 包 结 物 进 行 选择 性 有 机 反应 和 有 机 
合成 ;利用 环 糊 精 键 合 的 高 聚 物 进行 凝 胶 色谱 以 及 对 映 体 的 分 离 等 等 。 环 糊 精 应 用 中 最 典型 的 
成 就 是 在 “ 酶 模型 "和 “人 造 酶 ”方面 。 

作为 一 种 “ 酶 模型 ”, 环 糊 精 有 许多 优越 的 条 件 : 

(1) 环 糊 精 有 很 好 的 水 活性 ,而 绝 大 多 数 生理 过 程 恰 是 在 水 作为 溶剂 的 条 件 下 完成 的 。 

(2) 客体 在 空 腔 中 的 结合 是 可 逆 的 , 环 糊 精 包 结 物 中 客体 的 释放 速率 通常 比 酶 的 慢 。 

(3) 环 糊 精 分 子 显示 诱导 的 圆 二 色 性 , 手 性 的 环 糊 精 空 腔 可 与 手 性 客体 分 子 发 生 对 映 选 择 
性 配 位 。 | 
(0 大 量 的 化 学 反应 可 通过 添加 环 糊 精 来 催化 。 例 如 ,在 添加 环 糊 精 后 ,对 硝 基 苯酚 酯 的 水 
解 反应 加 速 750 000 È. 
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为 了 进一步 增加 催化 反应 的 速率 或 提高 反应 的 选择 性 ,人 们 对 环 糊 精 周 边 的 羟基 进行 了 选 
择 性 修饰 。 例 如 ,在 环 糊 精 圆 简 的 一 端 加 一 个 柔性 的 或 刚性 的 “帽子 ”, 使 环 糊 精 与 客体 形成 的 包 
合 物 外 表面 疏水 性 增加 , 环 糊 精 与 客体 分 子 的 结合 更 加 紧密 ,满足 某 些 特殊 反应 的 要 求 。 


19.3 杯 5A 烃 


19.3.1 Wr 


C(CH,); 


杯 芳 烃 (calixarene) 是 葵 酚 衍生 物 与 甲醛 反应 得 到 的 一 类 环 状 缩合 物 ,因为 它 的 分 子 形状 与 


布 腊 圣 杯 相似 ,而 且 是 由 多 个 苯 环 构成 的 芳香 族 分 子 , 故 得 名 为 杯 芳烃 ,通常 在 酚 羟基 的 对 位 还 
带 有 取代 基 。 


图 19-4 为 杯 芳 烃 的 结构 和 编号 。 


图 19-4 杯 [L8J 芳 烃 、 杯 [6] 芳 烃 、 杯 [4] 芳 烃 的 结构 及 编号 
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杯 芳烃 的 命名 可 写 为 “ 杯 Lnj 芳 烃 ”,n 表示 构成 杯 环 的 茶 基 的 个 数 。 这 类 化 合 物 的 起 源 可 和 追 
HA 1872 年 ,但 其 真正 作为 超 分 子 化 学 领域 的 一 个 分 支 并 引起 人 们 广泛 的 关注 ,应 起 始 于 20 世 
纪 70 年 代 末 Gutsche 等 人 进行 的 开拓 性 工作 。 杯 芳烃 是 继 环 糊 精 、 冠 醚 之 后 的 第 三 大 类 充满 魅 
力 的 新 型 主体 化 合 物 。 


19. 3.2 合成 


由 蔡 酚 对 位 苯酚 和 甲醛 缩合 可 以 方便 地 得 到 高 产 率 的 杯 芳烃 ; 


OH OH 
(HCHO)n B B 
e e BF EDO” * t pu 
t— Bu t— Bu 


以 杯 [站 芳烃 为 母体 ,可 以 改变 对 位 的 取代 基 ( 改 变 R) ,替换 羟基 ,或 者 修饰 桥 连 两 个 苯 的 部 
分 ,就 可 以 制造 出 各 种 各 样 的 杯 芳烃 衍生 物 。 | 
1⁄8 AF35 e 4y T P BJ) E B b. Su P pR Ek W8 SF SË It 0⁄4 SR , 即 可 得 到 含 杂 原子 的 杯 芳烃 化 合 物 。 
例如 : 
CH, CH; 
H,C CH, 


H+ 
L + CH,COCH, 


CH, ` CH, 
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CH, CH, 
H,C CH; 


£ Š + CH,COCH, 


H 
H; C CH; 


CH, CH; 


19.3.3 结构 特征 


杯 芳 烃 的 环 状 结构 底部 紧密 而 有 规律 地 排列 着 个 酚 产 基 ,而 杯 状 结构 的 上 部 具有 疏水 的 
空 穴 。 前 者 能 整合 和 输送 阳离子 ;后 者 能 与 中 性 分 子 形成 配合 物 。 环 糊 精 形成 的 配合 物 的 容 体 
大 多 数 为 非 离子 型 分 子 , 冠 醚 形成 配合 物 的 客体 大 多 数 为 离子 化 合 物 。 而 由 于 杯 芳 烃 的 这 种 独 
特 的 结构 ,离子 型 和 中 性 分 子 均 可 作为 其 形成 配合 物 的 客体 。 玻 水 腔 的 尺寸 随 组 合 单元 数 ”的 
增加 而 增 大 。 常 见 的 杯 芳烃 化 合 物 为 2 一 4 一 8， 因 茶 环 及 酚 羟 基 容 易 发 生 取代 ， 可 通过 化 学 修饰 
引入 适当 的 官能 团 而 获得 具 特 殊 功 能 的 杯 芳烃 衍生 物 。 

杯 芳 烃 的 另 一 重要 特性 之 一 是 其 空间 结构 的 多 样 性 。 具 有 稳定 构象 的 杯 L4j 冠 醚 及 其 衍生 
物 常常 表现 出 独特 的 识别 能 力 。 全 和 氧 杯 [4] 冠 醚 对 碱 金 属 及 碱土 金属 离子 有 很 好 的 络 合 作用 。 
例如 ,具有 1,3 一 交替 构象 的 二 异 丙 基 杯 [4] 冠 -5 的 K+ /Nat 选择 性 非常 高 ,甚至 大 于 自然 界 的 
RIE K+ 载体 继 氨 酶 素 。 含 杂 原 子 的 杯 [41 冠 醚 对 重金 属 、 过 渡 金 属 离 子 及 铀 系 金属 离子 有 较 好 
的 络 合作 用 。 例 如 ,Schiff 碱 型 杯 L4j 冠 醚 可 茶 取 Pht Cut Et 等 金属 离子 。 杯 芳 冠 醚 不 仅 
可 以 识别 金属 离子 ,还 可 以 识别 有 机 物 离子 ,如 季 猴 离子 和 县 盐 离子 。 上 述 结构 特点 使 杯 芳烃 化 
合 物 作 为 主体 分 子 比 环 糊 精 和 冠 醚 类 衍生 物 具 有 更 多 样 化 的 官能 团 取 代 结 构 和 更 灵活 的 空间 调 
控 余地 。 

杯 芳烃 具有 以 下 一 些 优 点 : 

(1) 易于 一 步 合成 , 且 原 材料 价 廉 易 得 ; 

(2) 可 以 制 得 一 系列 空 腔 大 小 不 同 的 环 状 低 聚 体 ,满足 不 同体 积 客体 的 要 求 ; 

(3) 易于 化 学 改 性 ,利用 母体 杯 芳 烃 可 制备 大 量具 有 独特 性 能 的 杯 芳 烃 衍 生物 ; 

(4) 具有 熔点 高 且 热 稳定 性 和 化 学 稳定 性 好 的 特点 ,在 绝 大 多 数 溶 剂 中 溶解 度 低 , 毒 性 低 ， 
柔性 较 好 。 


19.3.4 杯 芳 烃 的 应 用 


1. 分 子 识别 作用 


分 子 识别 (molecular recognition) 是 生物 体 实现 其 特殊 功能 的 基本 过 程 ,并 在 生命 活动 中 起 
中 心 作 用 。 生 物 酶 高 效 专 一 地 催化 生化 反应 ,抗体 与 抗原 的 强 结合 等 都 是 生物 领域 内 分 子 识别 
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的 精巧 实例 。 当 今 ,利用 合成 的 人 工 受 体 与 适当 底 物 之 间 的 分 子 识 别 以 建立 仿生 模型 的 研究 ,已 
成 为 生物 有 机 化 学 前 沿 富 于 挑战 性 的 领域 之 一 。 近 年 来 已 发 展 了 多 种 人 工 受 体 的 新 模型 ,其 中 
功能 化 杯 芳烃 是 特别 引 人 注 目的 受 体 类 型 之 一 。 它 能 与 不 同 大 小 、 不 同性 质 的 客体 分 子 相 匹配 。 

杯 芳 烃 能 识别 多 种 有 机 小 分 子 ,与 其 形成 固态 和 液态 包 合 物 。 分 子 识别 方式 是 以 氨 键 为 主 
要 推动 力 , 以 孔 穴 大 小 作为 选择 性 的 主要 根据 。Shinkai 研究 了 水 溶性 杯 芳烃 对 三 甲 铵 型 阳离子 
客体 的 识别 作用 ,发现 其 与 客体 形成 1: 1(* 一 4,6) 或 1:2(n 一 8) 配 合 物 ,并 且 标 芳烃 的 多 种 构象 
异 构 体 中 只 有 锥 型 异 构 体 才能 与 客体 良好 的 匹配 。 识 别 的 主要 推动 力 为 静电 作用 (一 4) 和 朴 水 
作用 (2 一 6,8) 。 

Wainwright 发 现 权 于 基 杯 [6] 芳 烃 具 有 非常 显著 的 营 合 三 氯 甲烷 分 子 的 能 力 , 且 萤 合 速率 
很 快 ,生成 稳定 的 包 合 物 ,这 为 排除 水 中 三 氯 甲烷 污染 物 提供 了 一 个 新 的 方法 。 

由 于 杯 芳烃 的 络 合 是 由 分 子 部 分 插入 杯 芳烃 的 空 腔 而 实现 的 ,因此 , 杯 芳烃 空 腔 足够 大 就 应 
该 能 识别 较 大 的 有 机 分 子 , 有 报道 , 杯 芳 烃 类 受 体 与 多 种 醒 、 二 茂 铁 .省 体 、 笼 碳 等 均 能 形成 稳定 
的 配合 物 。 如 某 杯 芳烃 受 体 与 Ceo 形 成 1 :1 配合 物 , 用 以 纯化 Coo ,纯度 达 之 99. 5%。 显 然 如 果 
7? 二 4, 肯定 不 能 与 Ceol : 1 形成 配合 物 。 

在 杯 芳烃 上 引入 酯 基 酰胺 基 羧基 和 和 冠 醚 等 构成 的 人 工 受 体 对 主 族 元 素 MZ S Z DL X pi 
渡 金 属 均 能 识别 ,与 其 形成 稳定 的 配合 物 ,并 显示 出 独特 的 性 能 。 | 

在 核 废料 的 处 理 中 ,修饰 后 的 杯 芳烃 就 能 很 好 地 完成 这 项 任务 。 如 杯 冠 醚 5( 即 杯 芳烃 通过 东 
环 上 的 羟基 参与 形成 的 冠 醚 ) 通 过 改变 环 的 大 小 就 能 很 好 地 选择 性 地 吸收 Cs, 而 杯 芳烃 的 氨基 
化 合 物 则 对 碱土 金属 (如 Sr) 有 很 强 的 配 位 能 力 ， 

杯 芳 烃 凌 酸 、 酯 及 酰胺 类 受 体 对 铀 系 ( 稀 土 ) 金 属 具有 优良 的 选择 性 识别 作用 ,法 酸 一 杯 芳 烃 
可 用 作 稀土 金属 的 选择 性 茶 取 剂 。 杯 芳烃 酰胺 与 Ln? 形成 的 配合 物 具有 通过 能 量 传递 实现 光 
转换 的 功能 。 这 类 超 分 子 体系 可 用 作 光 化 学 分 子 器 件 .生物 标记 和 分 子 探 针 等 。 

此 外 , 杯 芳烃 受 体 与 一 些 铀 系 元 素 的 配合 物 具 有 新 颖 的 催化 性 能 ,如 杯 [8] 芳 烃 与 CeCTV ) 形 
成 的 同型 双 金 属 希 一 杯 [8j 芳 烃 配 合 物 ,能 在 温和 条 件 下 催化 底 物 酚 实现 区 域 性 羟基 化 ,从 而 开 
发 了 一 种 区 域 选择 性 羟 化 的 新 方法 。 

某 些 杯 [6j 芳 烃 衍 生物 受 体 对 铀 酰 离 子 有 异常 高 的 亲 和 性 和 选择 性 。 这 种 特性 可 由 几何 选 
择 性 得 到 合理 的 解释 。 将 p-sulfonatocalix[6 Jarene 交 联 到 氯 甲 基 化 乙烯 上 ,这 种 树脂 就 能 在 流 
EX 30 mL/min 的 海水 中 ,7d 吸收 1.08 mg 铀 。 

近年 来 杯 芳烃 类 受 体 与 过 渡 金 属 离子 的 配 位 识别 引起 特别 的 关注 。 杯 芳烃 的 功能 化 可 赋予 
其 适当 的 溶解 性 和 优良 的 配 位 性 能 ,因而 这 类 受 体 是 理想 的 仿 酶 基体 。 尤 其 是 杯 芳烃 类 受 体 作 
为 金属 离子 的 配 体 ,可 为 过 渡 金 属 提 供 特 殊 的 配 位 环境 ,另外 它 是 一 个 两 性 的 化 合 物 ,又 能 允许 
一 些小 的 有 机 或 者 无 机 片断 从 某 些 方向 进入 ,由 于 这 两 方面 的 性 质 使 得 杯 芳烃 有 很 好 的 选择 性 
手 性 催化 的 潜力 ,完全 有 可 能 将 杯 芳烃 设计 成 酶 模型 ,用 来 模拟 生物 环境 ,催化 各 种 反应 。 


2， 有 机 材料 的 稳定 剂 


由 于 其 热 稳 定性 和 非 挥发 性 , 杯 芳 烃 的 衍生 物 已 成 功 地 用 作 有 机 材料 的 抗 氧 化 剂 , 抗 腐蚀 
剂 , 热 . 光 稳定 剂 等 。 例 如 ,Seiffarth 等 发 现 , 母 体 杯 芳 烃 正 丁 基 杯 [4] 芳 烃 不 仅 是 聚 烯 烃 的 有 效 
光 稳 年 剂 ,而 且 是 聚 烯烃 和 1,2,3,4- 四 氢化 蔡 的 比较 理想 的 抗 氧化 剂 。 其 性 能 明显 优 于 经 典 的 
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抗 氧 化 剂 2,6- 二 叔 丁 基 -4- 甲 基 苯酚 。 
3， 笑 合剂 的 固化 加 速 剂 


对 叔 丁 基 杯 [4J 芳 烃 的 酯 或 酮 类 衍生 物 可 用 于 氨基 丙烯 酸 酯 黏合 剂 的 添加 剂 ,以 减少 其 在 黏 
结 过 程 中 的 固化 时 间 。 这 些 添 加 剂 的 作用 是 使 竺 合剂 具有 更 强 的 键 合 多 孔 底 物 (如 纸 .皮革 、 纤 
维和 木材 等 ) 的 能 力 。 其 可 能 的 机 理 是 杯 芳 烃 络 合 了 体系 中 的 阳离子 ,从 而 产生 了 对 聚合 反应 具 
有 引发 作用 的 赤裸 的 阴离子 。 


19.3.5 展望 


Murakami 等 合成 了 一 种 新 型 的 杯 芳烃 受 体 ,其 结构 特点 是 :在 杯 芳烃 平台 上 具有 -一 氧 原 子 
受 体 部 位 , 近 旁 还 有 一 离子 载体 部 位 。 当 金属 离子 (Nat ) 结 合 到 离子 载体 部 位 时 , 受 体 部 位 便 被 
极 化 ,从 关闭 转 到 打开 的 状态 。 只 有 这 时 ,客体 才能 与 受 体 部 位 结合 ,金属 离子 的 作用 是 成 为 打 
开 受 体 部 位 的 启动 器 , 氢 键 在 识别 中 起 关键 的 作用 。 利 用 这 种 性 质 , 可 以 用 来 设计 出 各 种 新 型 药 
物 。 现 在 有 很 多 的 药 ,很 大 一 部 分 还 没有 到 达 病 灶 处 ,就 已 经 在 运输 的 途中 消耗 了 很 多 ,不 仅 减 
弱 了 药 效 ,而 且 有 可 能 在 其 他 地 方 产生 -- 些 副作用 ,如 果 用 这 种 特殊 的 杯 芳 烃 包 装 它 , 在 运输 中 
经 过 正常 部 位 时 ,并 不 会 发 挥 作用 。 但 一 旦 运 到 病灶 处 ,由 病灶 处 特有 的 离子 将 杯 芳烃 激活 ,由 
有 关 的 状态 转 到 打开 状态 ,将 药物 释放 出 来 ,这样 就 可 以 正中 目标 。 | 

还 可 以 设计 一 些 更 特殊 的 分 子 , 在 关闭 状态 时 不 显 色 ,而 一 旦 被 某 一 特定 的 金属 离子 激活 ， 
构 型 发 生变 化 , 共 生 效 应 变 大 很 多 ,使 其 显 色 ,或 者 至 少 在 紫外 光 下 显 色 ,那么 就 能 很 简单 地 测 出 
这 种 金属 的 含量 。 | 

将 对 称 的 杯 芳烃 的 杯 上 周 界 引 入 不 同 的 基 团 使 其 成 为 不 对 称 的 手 性 受 体 , 当 分 子 与 其 结合 
后 ,就 会 只 有 固定 的 一 部 分 裸露 在 外 面 , 这 时 是 进攻 试剂 就 只 能 从 那个 方向 进攻 分 子 , 从 而 达到 
特定 的 手 性 催化 效果 。 


19.4 树 形 化 合 物 


19.4.1 简介 


1978 年 ,Vogtle 及 其 同事 进行 了 如 下 实验 :第 一 步 是 先 将 苯胺 与 丙烯 且 进 行 Michael 加 成 
反应 ;第 二 步 是 在 硼 氢 化 钠 的 催化 条 件 下 将 氰 基 还 原 成 氨基 。 虽 然 这 种 两 步 合成 法 广泛 应 用 于 
多 环 和 多 分 支 化 合 物 的 合成 ,而 且 从 理论 上 讲 , 这 两 步 可 以 无 限 重复 下 去 ,实现 分 子 增长 ,但 在 实 
际 合成 中 ,第 二 步 的 还 原 遇 到 了 技术 问题 。 还 原 仅仅 重复 两 次 ,由 于 还 原 困难 , 产 率 太 低 而 没有 
继续 进行 其 后 的 还 原 。 以 后 很 长 时 间 再 也 没有 发 现 这 方面 的 报道 ,但 这 毕 况 是 首次 提出 的 将 支 
链 与 支 链 组 装 起 来 的 基 团 保护 合成 方案 ,第 一 次 描述 了 “分 步 独立 合成 "的 思想 。 
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与 此 同时 ,高 分 子 化 学 家 也 发 表 了 大 量 关 于 高 度 支 化 大 分 子 研究 的 文章 。 在 这 一 挑战 性 的 
研究 领域 里 ,产生 了 重要 突破 ,首次 合成 了 高 度 支 化 的 单 分 散 育 合 物 。 早 在 几 十 年 前 ,Flory 就 
指出 了 AB, 型 单 体 的 聚合 反应 ,并 有 众多 的 学 者 在 理论 上 对 这 种 反应 的 可 能 结果 进行 了 研究 。 
他 们 指出 ,这 种 聚合 可 能 形成 一 种 不 同 寻常 的 结构 。1979 年 ,Denkewalter 等 人 利用 多 肽 化 学 的 
技术 合成 了 高 度 支 化 的 聚 赖 氨 酸 衍生 物 , 在 每 个 支 化 单元 上 都 引入 了 活性 中 心 ,而 且 每 个 支 化 单 
元 的 长 度 不 等 。 后 来 发 现 这 种 分 子 是 单 分 散 的 、 非 穿 流 的 球体 。 

“在 主 -客体 的 相互 作用 中 ,为 了 构筑 能 与 离子 和 分 子 客 体 成 键 的 大 分 子 空 及 和 假 空 腔 ,不 
断 重 复 同 一 步骤 的 合成 方法 具有 很 多 优点 ”,1978 年 Vogtle 在 名 为 “分 子 空 腔 拓扑 学 的 层 状 和 
非 滑 链 状 合成 ”的 论文 中 提出 这 一 观点 时 ,唤醒 了 树枝 形 聚 合 物化 学 新 时 代 的 到 来 。1978 Æ, 
Vogtle 等 人 在 有 关 这 些 内 容 的 详细 叙述 中 很 大 程度 上 拓展 了 重复 合成 方法 在 构筑 主 一 客体 系 
统 中 的 应 用 。 从 此 重复 使 用 相似 步骤 的 合成 思想 开始 应 用 于 制备 很 多 新 的 和 激动 人 心 的 材料 。 

1987 年 诺 贝 尔 化 学 奖 获得 者 Lehn 以 图 示 的 方法 描述 了 构筑 大 环 有 机 配合 物 的 逐步 合成 方 
法 , 见 图 19-5, 
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图 19-5 大 环 有 机 配合 物 逐 步 合成 方法 示意 图 


1985 年 ,美国 DOW 化 学 公司 的 实验 室 ,Tomalia 及 其 同事 设计 了 -种 能 够 进行 逐步 聚合 的 
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合成 路 线 ,得 到 了 分 散 性 极 低 的 树枝 形 聚 合 物 。 这 种 树枝 形 聚 合 物 被 称 为 树 形 聚合 物 。 
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几乎 在 同一 时 期 ,Newkome 和 他 的 同事 们 合成 了 一 系列 具有 高 度 支 化 结构 的 化 合 物 ,在 每 
一 层 都 具有 不 同 的 结构 。 支 化 从 四 面体 碳 开 始 ,如 季 友 四 醇 等 ,得 到 了 非常 致密 的 “乔木 ?2 结构。 
这 些 分 子 具 有 极 性 的 表面 官能 团 ,如 同 超 分 子 构筑 单元 一 样 , 与共 价 键 结合 的 胶 束 类 似 。 根 据 烃 
骨架 (或 中 性 核 ) 上 所 连 横 形 树 枝 醇 数目 的 不 同 , Newkome 将 通过 R 一 Br 和 NaC(COOC; Hs ), 经 
取代 、 还 原 等 反应 步骤 获得 的 产品 称 为 单 向 树 形 醇 、 双 向 树 形 醇 和 三 向 树 形 醇 ,如 图 19—6 所 示 ， 
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三 向 树 形 醇 
图 19-6 单 向 树 形 醇 .双向 树 形 醇和 三 向 树 形 醇 


1994 年 ,Mikkel 以 tetrathiafulvalene(TTF) 代 替 茶 为 核 ,报道 了 双向 树 形 醇 的 五 步 转 化 合 
成 ,结构 见 图 19-7, 
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图 19-7 TTF 为 核 的 双向 树 形 化 合 物 


其 后 ,Bryce 报道 了 以 TTF 为 核 的 相关 树 形 醇 衍 生物 的 合成 ,并 将 其 甲醇 溶液 通过 涂 甫 的 
方法 研究 了 其 在 不 同感 光 底 层 上 所 形成 的 胶片 的 测试 。 图 19-8 是 该 化 合 物 的 部 分 合成 路 线 。 
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图 19-8 TTF 为 核 的 树 形 醇 衍生 物 的 合成 


2003 年 ,Kuroda and Swager 合成 了 以 芋 为 核 的 树 形 醇 化 合 物 并 对 其 聚合 物 做 了 相关 研究 。 
HO 
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经 过 早期 的 萌芽 阶段 之 后 ,人 们 对 树 形 聚合 物 的 研究 兴趣 迅速 增长 ,今天 ,我 们 能 在 文献 中 
不 断 看 到 新 结构 的 树 形 聚 合 物 被 合成 出 来 。 自 从 PAMAM dendrimer 商品 化 以 来 ,人 们 一 直 致 
力 于 合成 成 本 的 降低 以 及 转化 率 的 提高 ,而 树 形 醇 自 出 现 之 日 直到 现在 ,不 管 是 Newkome 采用 
的 原料 NaC( COOC, H;); 还 是 后 来 出 现 的 TTF ,其 高 昂 的 价格 均 无 法 与 PAMAM dendrimer 的 
原料 (丙烯 酸 甲 酯 和 乙 二 胺 ) 相 提 并 论 。 | 

树枝 状 大 分 子 (dendrimer) 是 20 世纪 80 年 代 中 期 开发 的 一 类 三 维 ,高度 有 序 , 可 以 从 分 子 
水 平 上 控制 .设计 分 子 的 大 小 .形状 、 结 构 和 功能 基 团 的 新 型 高 分 子 化 合 物 。 它 们 高 度 支 化 的 结 
构 和 独特 的 单 分 散 性 使 这 类 化 合 物 具有 特殊 的 性 质 和 功能 。 例 如 ,分 子 具有 精美 的 外 形 .内 部 具 
有 广阔 的 空 腔 、 外 部 具有 大 量 的 活性 基 团 等 。 它 们 在 催化 和 药物 输送 领域 已 显示 出 了 良好 的 应 
用 前 景 。 


19.4.2 树 形 大 分 子 的 结构 特点 


树 形 大 分 子 的 结构 是 呈 树 枝 状 ,内 部 含有 大 量 的 “ 空 腔 ”, 分 子 的 外 部 含有 大 量 的 活性 功能 基 
团 。 分 子 内 部 的 “ 空 腔 " 大 小 和 外 部 端 基 的 “数目 ?和 分 子 之 间 的 “尺寸 ”都 可 以 进行 严格 控制 。 催 
化 活性 中 心 可 以 在 树 形 大 分 子 的 外 部 ,也 可 以 在 内 部 ,结构 如 图 19-9 所 示 。 


O 为 过 小 金属 催化 剂 
图 19-9 树 形 化 合 物 示意 图 


树 形 大 分 子 除 了 分 子 本 身 的 特殊 结构 外 ,还 具有 纳米 尺寸 ,并 能 以 分 子 形式 溶解 。 在 完成 均 
相反 应 后 ,可 以 通过 简单 的 分 离 技术 将 催化 剂 从 反应 产物 中 分 离 出 来 , 即 这 类 新 型 催化 剂 可 以 实 
现 均 相 催化 剂 的 固 载 化 。 


19.4.3 催化 活性 中 心 在 核心 位 置 的 树 形 大 分 子 


这 类 催化 剂 是 将 原来 的 催化 剂 活性 中 心 进行 “树枝 化 ”, 即 在 催化 剂 的 活性 中 心 上 引 入 一 个 
或 多 个 树 形 大 分 子 。Brunner 报道 的 树 形 大 分 子 的 结构 与 酶 内 的 取代 基 类 似 ,因此 他 向 高 分 子 
科学 中 引入 了 “ 树 形 酶 ”一 词 。 一 代 的 “ 树 形 酶 * 可 通过 向 手 性 的 化 合 物 中 加 入 一 价 铜 离子 生成 ， 
它 用 来 催化 葵 乙 烯 与 重 氮 基 乙 酸 乙 酯 的 环 丙 化 反应 。 此 外 ,他 还 报道 了 以 二 磷 烷 为 核心 的 “ 树 形 
酶 ， 即 在 二 磷 烷 核心 周围 是 采用 树 形 大 分 子 进 行 功能 化 。 这 种 分 子 可 以 作为 锛 的 配 体 ,一 价 邹 
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的 配合 物 可 用 来 催化 乙酰 氨基 肉桂 酸 的 加 氢 反 应 。 

Blom 等 用 手 性 吡 是 基 乙 醇 为 核心 的 frechet 型 树 形 大 分 子 作 为 茶 甲 醛 与 二 乙 基 锌 加 成 反应 
的 催化 剂 。 结 果 表 明 ,采用 不 同 支 化 取代 的 催化 剂 ,产物 的 收 率 最 高 能 达到 85% ,但 不 同 支 化 代 
的 树 形 大 分 子 催化 剂 得 到 对 映 体 的 比例 不 同 。 

Bhyrappa 用 一 代 和 二 代 树 形 芳 香 聚 酯 对 氯 化 叶 啉 锰 进 行 功能 化 ,即将 较 大 体积 的 树 形 取代 
基 连 接 到 鳃 核心 上 ,形成 了 一 种 树 形 大 分 子 催化 剂 。 这 种 催化 剂 可 以 催化 多 种 烯烃 和 亚 碘 酰 茶 
的 环 氧化 反应 , 环 氧化 物 的 收 率 和 选择 性 随 着 树 形 大 分 子 代数 的 增加 而 增加 ,催化 活性 均 大 于 未 
经 树枝 化 的 趾 啉 狠 众 化 剂 。 

Chow 等 合成 了 一 种 树 形 含 二 价 铜 离子 的 双 吡 唑 啉 催化 剂 ,用 来 催化 1,3 一 环 成 二 烯 和 丁 烯 
基 栈 亚 胺 的 Diels-Alder 反应 。 结 果 表 明 ,该 反应 速率 在 支 化 代为 1 和 2 时 保持 恒定 ; 支 化 代为 
3 时 ,由 于 树 形 分 支 的 折 又 ,立体 位 阻 效应 增加 ,导致 反应 速率 急剧 降低 。 王 金 凤 等 将 3 代 聚 本 
胺 一 胺 分 别 与 茶 甲 醛 .下 基 氯 和 三 苯 甲 基 氯 反应 对 端 基 进行 修饰 ,然后 再 将 被 修饰 后 的 树 形 高 分 
子 与 TiCh 反应 ,将 三 种 树 形 高 分 子 连接 到 Ti 原子 上 ,得 到 了 三 种 络 合 催化 剂 ,其 中 前 两 种 催化 
剂 对 xc 一 甲 基 葵 乙 烯 的 聚合 反应 显示 出 了 一 定 的 催化 活性 。 

Groot 采用 二 葵 基 腾 合 成 了 两 种 树 形 大 分 子 配 体 , 再 将 这 两 种 配 体 引 和 到 准 基 键 催 化 剂 
中 ,形成 两 种 树 形 大 分 子 催化 剂 ,它们 对 1- 辛 烯 的 闪 基 化 反应 均 有 一 定 的 催化 活性 。Park 等 
通过 配 位 将 Ni 和 Ru 引信 到 PAMAM 分 子 的 内 部 ,再 通过 电化 学 反应 制备 出 树枝 状 纳米 颗 
粒 , 对 乙醇 的 氧化 反应 具有 很 高 的 催化 活性 。Crook 在 PAMAM 内 部 的 “ 空 腔 ” 中 引入 过 渡 金 
属 离子 Pd, 然 后 再 用 NaBH 将 其 还 原 成 金属 颗粒 ,制备 出 含 过 渡 金 属 胶 束 的 树 形 大 分 子 ,这 
种 胶 束 可 作为 均 相 加 氢 催 化 剂 ,用 于 催化 丙烯 醇和 N 一 异 丙 基 丙 烯 酰胺 的 加 和 氧 反 应 。 由 于 催 
化 剂 的 活性 与 树 形 大 分 子 配 体 的 大 小 和 柔 曲 性 有 关 , 用 内 部 具有 催化 活性 中 心 的 树 形 大 分 子 
在 反应 中 进行 区 域 控 制 或 立体 控制 很 困难 ,因为 树 形 大 分 子 的 柔 曲 性 太 大 ,提供 的 催化 环境 
并 不 稳定 。 此 外 , 随 着 支 化 度 的 增加 ,分 子 的 体积 变 大 ,末端 基 向 内 部 折 又 也 会 大 大 降低 催化 
剂 的 活性 。 所 以 ,人 们 开始 将 催化 剂 的 活性 中 心 引 入 到 树 形 大 分 子 的 外 围 ,形成 一 类 新 型 的 
催化 剂 。 


19.4.4 催化 活性 中 心 在 外 围 端 基 的 树 形 大 分 子 


Ford 首先 报道 了 外 围 具有 催化 位 置 的 树 形 大 分 子 催化 剂 , 它 是 具有 12 或 36 FRETE 
ERRE, EX 3- 硝 基 葵 并 吡 唑 基 -3- 羧 酸 盐 的 脱羧 反应 具有 催化 活性 。Knapen 等 合成 了 
以 方 基 镍 为 侧 基 的 一 代 硅 烷 树 形 大 分 子 , 它 将 催化 位 置 都 连接 到 树 形 大 分 子 的 骨架 上 。 这 种 含 
镍 的 催化 剂 可 以 催化 甲 基 丙 烯 酸 甲 酯 和 四 氯 化 碳 的 Kharasch 加 成 反应 ,反应 结束 后 ,可 采用 超 
声波 过 滤 技 术 将 催化 剂 过 滤 除 去 。 聚 丙烯 亚 胺 树 形 大 分 子 对 Cu.Zn.Co 和 Ni 等 多 种 过 渡 金 属 
都 有 很 强 的 亲和力 , 它 与 CuClz 或 ZnCl, 反应 ,可 以 得 到 具有 特定 尺寸 的 球形 、 具 有 纳米 结构 的 
配合 物 催化 剂 。 这 类 催化 剂 可 以 催化 p-- 硝 基 共 二 莱 基 磷酸 盐 的 水 解 反应 ,其 中 含 金 属 铜 离子 的 
低 代 树 形 大 分 子 催化 剂 的 催化 活性 最 高 。 

Marquardt 制备 出 了 含有 6 个 凹面 的 二 代 芳 香 醚 的 树 形 大 分 子 , 可 用 来 催化 乙醇 和 茶 乙 烯 
酮 的 酰 化 反应 ,同时 对 仲 醇和 叔 醇 也 具有 较 高 的 选择 性 。 这 种 催化 剂 可 采用 纳米 过 滤 技 术 回 收 ， 
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回收 率 达 到 70%% 一 90% Reetz 等 合成 了 外 围 具有 二 茶 基 亲 水 配 体 的 三 代 聚 丙烯 亚 胺 树 形 大 分 
子 , 其 中 含 二 价 包 离子 的 催化 剂 可 催化 Heck 反应 。 含 一 价 刍 的 树 形 大 分 子 也 可 以 用 来 催化 1- 
蔷 烯 的 痰 基 化 反应 。 这 类 纳米 级 的 催化 剂 不 但 可 以 用 膜 分 离 技术 路 去 ,而 且 很 容易 实现 工业 化 
生产 。 

Alper 等 也 采用 树 形 大 分 子 催化 剂 针 对 Heck 反应 进行 了 研究 ,他 们 将 Pd 的 腾 配 体 引 入 到 
聚 酰胺 - 胺 型 树 形 大 分 子 上 ,制备 出 一 种 复合 物 催化 剂 。 该 催化 剂 对 省 代 葵 与 苯 乙 烯 . 丁 基 丙 烯 
酸 酯 的 Heck 反应 非常 有 效 ,产物 的 产 率 很 高 ,催化 剂 也 很 容易 得 到 回收 。 

Kollner 等 合成 了 含 6 个 和 8 个 二 茂 铁 基 腾 配 体 的 树 形 大 分 子 , 含 有 6 个 配 体 的 树枝 状 核心 
结构 。 这 些 树 形 大 分 子 与 金属 钞 形 成 的 配合 催化 剂 在 甲醇 中 可 以 催化 二 甲 基 衣 康 酸 的 加 氨 反 
应 ,虽然 将 活性 中 心 引 入 到 树 形 大 分 子 上 以 后 ,对 映 体 的 选择 性 几乎 没有 改变 ,但 这 种 催化 剂 可 
以 通过 过 滤 除 去 ,克服 了 传统 均 相 催化 剂 的 缺点 。 


O O 
N 
H 
O NH 
—— N 


Moss 研究 了 这 种 树 形 催 化 剂 对 Fischer-Tropsch 反应 的 影响 。 在 Fischer 一 Tropsch 合成 
条 件 下 , 树 形 催 化 剂 是 亚 稳 性 的 。 由 于 Fischer— Tropsch 反应 的 产物 是 烃 类 混合 物 ,一 些 特殊 的 
碳 氢 化 合 物产 物 在 实验 中 得 到 了 证 实 ,催化 活性 明显 高 于 RuPSi 催化 剂 。 

Maraval 应 用 含有 24 个 Ru 的 二 磷 配 体 的 3G 树 形 大 分 子 催化 剂 用 于 丙 二 且 和 环 已 酮 的 
Knoevenagel 4 £ FZ JW , 4 #!| + fd A BS Bë (k, 3, 它 与 单 体 配合 物 相 比 ,活性 较 高 ,损耗 较 小 。 
Garber 等 合成 了 一 类 以 硅 为 核心 ,含有 4 TELKE Ru 树 形 大 分 子 催 化 剂 ; 它 对 环 化 反应 具有 
较 高 的 催化 活性 ,而 且 可 以 再 利用 。 

通过 采用 不 同 的 合成 方法 可 以 设计 出 具有 特定 结构 的 树 形 大 分 子 ,再 将 催化 活性 中 心 引 入 
到 树 形 大 分 子 的 不 同位 置 , 得 到 具有 特定 结构 的 催化 剂 。 由 于 这 类 催化 剂 可 以 实现 均 相 催化 剂 
的 固 载 化 ,使 其 成 为 催化 领域 的 一 个 新 的 研究 热点 ,而 且 展 现 出 了 和 良好 的 工业 化 前 景 。 
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19.4.5 合成 方法 


1. 发 散 合成 法 


1985 年 Tomalia 和 Newkome 几乎 在 同一 时 间 独 立 发 表 了 这 种 由 一 个 中 心 向 外 逐 级 扩散 的 
合成 方法 ,为 高 分 子 的 合成 开辟 了 一 个 新 的 领域 。 
合成 过 程 如 图 19-10 所 示 。 


2. 收敛 合成 法 


该 方法 是 1990 年 Frechet 提出 的 。 它 是 采用 发 
散 法 合成 树 形 大 分 子 的 一 部 分 , 即 一 个 横 形 结构 , 然 
后 再 与 核心 连接 ,最 后 形成 一 个 新 的 树 形 大 分 子 。 
这 种 合成 方法 非常 巧妙 ,使 端 基 的 结构 非常 完整 。 
其 生长 示意 图 如 图 19—11 FR. 


3. 高 度 核心 和 支 化 单 体 合成 法 


这 种 方法 是 Frechet 科研 小 组 在 综合 了 发 散 法 
和 收敛 法 的 优点 后 发 展 起 来 的 一 种 新 的 合成 方法 ， 
即 分 别 合成 一 个 高 度 支 化 的 核心 和 一 个 高 度 支 化 的 
单 体 。 这 种 单 体 也 具有 模 形 结构 ,然后 再 将 高 度 支 
化 的 单 体 连接 到 每 一 个 高 度 支 化 的 核心 枝 叉 上 ,从 
而 合成 了 一 种 新 的 树 形 大 分 子 , 见 图 19-12。 


4. 双 倍 指数 混合 生长 合成 法 


Kawaguchi 等 建立 的 简捷 快速 的 双 倍 指数 混合 
生长 合成 方法 ,是 树 形 大 分 子 合成 领域 的 最 大 突破 。 
它 的 原料 是 一 种 带 有 双 活 性 基 团 的 单 体 ,通过 保护 É 19—12 高 度 核心 和 支 化 单 体 合成 
和 去 保护 ,形成 两 个 带 有 活性 基 团 的 单 体 。 这 两 个 
单 体 反应 形成 了 一 个 具有 支 化 结构 的 、 同 样 带 有 双 活 性 基 团 的 单 体 。 重 复 上 面 的 反应 过 程 , 最 终 
得 到 了 一 种 高 度 支 化 的 树 形 大 分 子 , 见 图 19-13. 


OI- 


图 19-13 a 
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本 书 作 者 通过 双 倍 指数 混合 生长 合成 法 合成 带 有 螺 环 结构 树 形 化 合 物 。 
图 19-14 是 以 葵 三 甲醛 为 树 基 的 带 有 螺 环 结构 的 树 形 化 合 物 的 合成 示意 图 。 


OH OH 


CHO 
a s 
+ i 
OHC CHO HO 9H O 9 
O 
HO 
HO 
OH OH 
CH = NOH HO 


+ 
HON = HC CH == NOH 
H O OH 
HO OH 


O 
> > 
HO OH HO OH 


图 19-14 带 有 螺 环 结构 的 树 形 化 合 物 的 合成 示意 图 


OH 
OH 


OH 
OH 
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图 19—15 是 以 三 乙酰 基 基 为 树 基 的 带 有 螺 环 结构 的 树 形 化 合 物 的 合成 示意 图 。 


O 
CCOOH ñ" | O 
COOH 
O 
L a X’ 
CH.,CH, ONa HO Br 
HCOOCH,CH, + CH;COCH; — V 


图 19-15 树 形 化 合 物 的 合成 示意 图 


该 化 合 物 具有 以 下 优点 :结构 规整 ,外围 含有 大 量 活性 官能 团 可 以 连接 手 性 基 团 用 作 催 化 
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剂 ; 化 合 物 本 身 具 有 手 性 C, 轴 结 构 ,对 其 进行 稍 加 修饰 , 即 可 得 到 手 性 树 形 醇化 合 物 , 由 于 手 性 
C, 轴 结 构 在 催化 方面 的 独特 效果 ,所 以 该 系列 化 合 物 本 身 也 可 以 开发 成 催化 剂 。 


5. 典型 的 树 形 大 分 子 化 合 物 人 


如 图 19-16, Æl 19—17,É] 19-18, K 9—19 所 示 。 


+ NR 
NR, + 一 4 + 
NR. 00 NR, NR. COO NR, . 
+ NR, 00C coo 00 “OcNR o 
NR, coo COO NR, 
OOC 
COO NR, 
t COONR, 
NR4-0 oc 4 
_ COO NR 
NR, OOC 
COO NR, 
OOC 
+ 
NR, “00C coo NR. 
NR *OOC COONR,` 
NR 700C CooNR 
OOC COO , 
4 
- _ COO 
90C coo I OO NR 
NR, NR‘ OOC Coo `oo COO NR 
+ — ñ +7 + 
NR, COO NR,’ NR, OOC NR, 
NR, NR, 


19-16 Newkome G R ẸA ARKI EH A YG Rë £k 60 FE k. 59 


由 ”参考 :Fanwen Zeng, Steven C. Zimmerman Chem Rev. 1997,97:1681. 
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的 外 围 带 有 羧基 的 树 形 化 合 物 
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图 19-18 Diederich F 等 人 合成 的 树 形 盒 化 合 物 
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HN; Si 
2 L&P N 
, Si 
HN.si HN 
/ ~ i Si 
RK Si — si 
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图 19-19 二 茂 铁 树 形 盒 化 合 物 


19.5 分 + i 


1999 年 ,Peter 等 人 在 Chem Rev 上 发 表 评 论 性 文章 ,对 组 成 分 子 的 结构 单元 有 规律 出 现 的 
线形 分 子 进 行 了 总 结 , 称 之 为 分 子 棒 (molecular rod) 。 对 其 分 类 、 合 成 及 性 质 进行 了 描述 。 分 子 
棒状 化 合 物 广泛 用 于 材料 科学 .分 子 生 物 学 . 手 性 催化 剂 等 高 新 技术 领域 。 下 面 仅 就 分 子 结构 和 
典型 合成 过 程 进 行 介绍 ,以 开阔 思路 ,扩大 知识 面 ,为 创造 性 思维 提供 更 厂 的 空间 。 


19.5.1 几 种 典型 的 分 子 棒 


1. 简单 的 分 子 棒 
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聚 二 环 类 


2. 螺 状 分 子 棒 


3. 复杂 分 子 棒 
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思考 题 

1. 本 书 作 者 利用 对 茶 二 甲醛 、 间 茶 二 甲醛 与 和 李 上 成 四 酵 在 稀 盐 酸 水 溶液 中 反应 制备 了 相对 分 子 质量 为 
2 500 一 3 000 的 大 分 子 化 合 物 , 写 出 其 结构 式 。 

2， 试 分 析 以 均 革 三 酚 为 树 核 制备 树 形 化 合 物 的 可 能 性 。 

3. 写 出 1,4-- 环 已 二 酮 在 SCL 催化 下 的 芳 构 化 的 反应 方程 式 。 


y) pg 
L. 描述 下 列 反 应 过 程 。 
Bu 一 上 
Bu 一 HCHO/OH- _ 
OH 
Be one jei 
HCHO/H- OH 
e 
Bu 一 上 
2. 对 下 列 反 应 写 出 可 能 的 过 程 。 
CH; CH, 
H, C CH, 
H+ 
£ Š + CHCOCH, 
N 
H 
H,C CH, 
CH, CH, 
{ LJ 
> 习题 参考 答案 | 作 
e° 
1. 解 : 
(1) RHEE: 
一 上 Bu 一 上 Bu-t Bu 一 # Bu 一 :; 
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OH- |H,O 


T 
| 
P 
T 
O 
G 


O O — _ 
H:0 


HCHO/OH- 
A A eee yo ya 
OH 
OH OH e 


Bu-ż 
(2) 酸性 催化 : 
H H H 
k, Z H+ + 
=E +HO—C HO—C 
H H H 
B HO C Bu 一 :; u—t Bu 一 # Bu 一 上 
H H+ -B NO 
一 一 LU LLO 
OH 
OH OH OH OH OH 
Bu 一 : 
pe 
Bu 一 上 
2. 解 : 
+ 
H,C—C—CH, 


H; wau H, 


\ 
w m Š 
H H 
l Y + HC -CH C20-on < "i 
N N 
| OH ! CH, | CH; 
H H H 
CH; CH; CH; 
cn, | | | 
L SX cC £ Š LH,C—C CH, Ho —c —( >—c— \c—on 
N N | ! | ] | 
| cH, | OH | | 
H H CH, H CH; H CH, 
CH, CH, CH; 


CH; CH; 


CH, CH, 


附 w 


1. 有 机 化 学 绘图 工具 ChemDraw9. 0 


这 是 一 个 常用 的 有 机 化 学 绘图 工具 ,用 此 工具 绘制 有 机 化 合 物 结构 式 非 常 方便 ,该 工具 可 从 
baidu 网 下 载 。 下 面 是 它 的 主 菜单 界面 : 


O ChemDraw Ultra - [Unt 
A I i 
6>) Ele E 


它 的 主要 功能 如 下 : 
(1) 画 有 机 化 合 物 结构 式 、 构 型 式 、 构 象 式 。 例 如 : 


o (Q 一 


(2) 画 有 机 化 学 中 的 电子 云图 (s p d 及 sp sp” sp 2462). 


Yw 


(3 


x 


(4) 画 不 同 角度 的 效果 图 。 


(5) 第 用 的 有 机 化 学 仪器 及 组 装 。 
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(6) 模拟 ' 晶 -NMR #lË°C-NMR 


ChemNMR ! H Estimation 


ChemNMR "C Estimation 


128.1 126.4 128.1 


WI @ ue 125.6 
125.6 125.6 


128.1 126.4 128.1 


140 120 100 80 60 4 2% 0 


(7) 从 结构 式 自动 给 出 IUPAC 名 称 或 从 IUPAC 名 称 自动 给 出 结构 式 。 


O 
| 
D ccc CC 


furo[3,2—5]furan tetracene dodecahydrodipyrido[ 1,2—c:1'",2'—f]pyrimidine 
(8) 给 出 元 素 分 析 和 质谱 数据 。 


Chemical Formula; Cis H,, 


Exact Mass;220. 22 
( X X ) Molecular Weight: 220. 39 
m/z:220. 22(100. 0%) ,221. 22(17. 3%) ,222. 23(1. 5%) 
Elemental Analysis:C,87.19;H,12. 81 


(9) 画 出 TLC 图 谱 。 


-Ft 
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(10) 旋转 角度 。 


2. 重要 的 有 机 化 合 物 网 址 


通过 这 些 网 址 可 以 上 网 查阅 有 机 化 合 物 的 物理 常数 ,光谱 特征 (UV IR、MS NMR) ,合成 方 
法 以 及 发 表 的 文章 等 。 

(1) 化 学 文摘 网 (http//www. chemdocs. com/) 从 这 里 可 以 到 达 全 世界 化 学 知识 的 海洋 
(专利 .试剂 .反应 .原料 市 场 . 谱 库 、 物 理 常 数 、 杂 志 …… MARA). 

(2) 百度 网 http://www. baidu. com/ 只 要 将 关键 词 输入 进行 搜索 即 可 。 

(3) 重庆 维普 网 (http//www. vip. lib. kmust. edu. cny/ ) 。 

(4) 物性 质谱、 晶体 结构 数据 库 http://factrio. jst. go. jp/ ”该 数据 库 收 录 了 有 机 化 合 物 的 
物性 质谱、 晶体 结构 等 数据 ,数据 主要 取 自 Lange's Handbook OF Chemistry 12/e,] Phys 
Chem Ref Data Vol. 1, No. 4,841 一 1009(1972) 以 及 Sicherheitstechnische Kennzahlen brennbarer 
Gase und Daempfe 2. Auflage。 和 截至 1997 年 8 H , 热 物 理 和 热 化 学 性 质数 据 库 Kelvin 收录 数据 
共有 61480 条 ;质谱 数据 库 Dalton 收录 15526 条 以 及 晶体 结构 数据 库 Angstrom 收录 9169 条 。 
用 户 经 免费 注册 后 即 可 以 检索 并 下 载 所 需要 的 数据 ,但 是 个 人 下 载 的 总 量 不 得 超过 数据 库 总 量 
的 10% 。 

(5) 有 机 合成 文献 综述 数据 库 http://www. thieme — chemistry. com/thieme 一 chemistry/ 
journals/info/index. html Synthesis Reviews 收录 了 有 机 合成 化 学 领域 中 来 自 期 刊 或 书籍 的 
专业 综述 性 文章 ,从 1970 年 到 2001 年 , 共 收 录 了 14792 篇 英文 综述 记录 。 该 数据 库 由 Georg 
Thieme Verlag 公司 开发 ,该 网 络 版 本 包括 先前 作为 赠品 送 给 Synthesis 全 年 订户 的 1970 年 至 
1994 年 磁 碟 版 和 后 来 1995 年 至 2001 年 的 增补 版 的 数据 ,数据 每 半年 更 新 一 次 。 

(6) NIST 的 Chemistry WebBook http://webbook. nist. gov/chemistry/ ”该 数据 库 是 美 
国 国家 标准 与 技术 研究 院 NIST 的 基于 Web 的 物性 数据 库 ,Chemistry WebBook 可 以 看 作 是 
NIST 的 标准 参考 数据 库 Standard Reference Data 中 一 部 分 与 化 学 有 关 的 数据 库 的 Web 版 本 ， 
可 通过 分 子 式 检索 .化 学 名 检索 .CAS 登录 号 检索 .离子 能 检索 .电子 亲和力 检索 、 质 子 亲 和 力 检 
索 .酸度 检索 .表面 活化 能 检索 .振动 能 检索 .电子 能 级 别 检索 .结构 检索 、 相 对 分 子 质量 检 索 和 作 
者 检索 等 方法 ,得 到 气相 热 化 学 数据 .浓缩 相 热 化 学 数据 . 相 变 数据 .反应 热 化 学 数据 .气相 离子 
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能 数据 、 离 子 聚 合 数据 ,气相 IR 色谱 ,质谱 ,UV/Vis 色谱 、 振 动 及 电子 色谱 等 。 
(7) SDBS 网 址 ;http://www. aist. go. jp/ RIODB/SDBS/sdbs/owa/sdbs_sea. cre_ frame _ 


sea ”收录 了 常见 化 合 物 的 NMR、MS 数据 。 
3. 专利 网 址 


(1) 中 国 专利 : 
http://www. sipo. gov. cn/sipo/zljs/ default. htm 
http://www. cnipr. comy/zljs/gb2312/js/js. htm 
http://www. cnki. net/ 
http://www. patent. com. cn 
http://www. exin. net/patent/ 
http://www. apipa. org. tw/( 台 湾 专 利 ) 
http://www. info. gov. hk/ipd/ (香港 ) 
(2) 美国 专利 、 
http://www. uspto. gov/patft/index. html 
http://164. 195. 100, 11/netahtml/search—bool. html 
(3) IBM 专利 ， 
http://www. patents. ibm. com/ 
(4) 日 本 专利 ; 
http://www. ipdl. jpo. go. jp/homepg e. ipdl 
http://www. ipdl. jpo. go. jp/homepg. ipdl( 日 语 ) 
http://www. ipd]. jpo- miti. go. jp/homepg_ e. ipdl 
(5) 英国 专利 : | 
http: //webdb4. patent. gov. uk/patents/ 
(6) 法 国 专利 : 
http://fr. espacenet. com/espacenet/fr/fr/e net. htm 
http://www., inpi. fr/brevet/html/rechbrev. htm( 法 语 ) 
(7) 德国 专利 : 
http://de. espacenet. com 
http://www, dpma. de/suche/suche. html( 德 语 ) 
(8) 瑞士 专利 ， 
http : // ch. espacenet. com/espacenet/ch/en/e net. htm 
(9) 欧洲 专利 : 
http://ep. espacenet. com/ 
http://www. european—patent—office. org/espacenet/info/access. htm 
(10) 俄罗斯 专利 . 


http://www, fips. ru/ensite/ 
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(11) 加 拿 大 专利 : 

http://patentsl. ic. gc. ca/intro—e. html 
(12) WIPO 知识 产权 数字 图 书馆 

http://ipdl. wipo. int/ 


4. 国内 外 有 影响 的 化 学 类 杂志 简介 


国内 ， 

1 中国 科学 B 辑 中 国 科学 院 主 办 ,国内 最 高 水 平 的 杂志 ,SCI 收录 期 刊 。 

2. 科学 通报 ”中国 科 学 院 主 办 ,SCI 收录 期 刊 。 

3. 有 机 化 学 ”中 国 化 学 会 和 中 国 科 学 院 上 海 有 机 化 学 研究 所 合 办 ,是 有 机 化 学 国内 水 平 最 
高 的 杂志 之 一 ,SCI 收录 期 刊 。 

4. 化 学 学 报 ”中 国 化 学 会 和 中 国 科学 院 上 海 有 机 化 学 研究 所 合 办 ,SCI 收录 期 刊 。 

5， 高 等 学 校 化 学 学 报 ”中 国 化 学 会 和 吉林 大 学 、 南 开 大 学 合 办 ,是 国内 化 学 水 平 最 高 的 杂 
志 之 一 ,SCI 收录 期 刊 。 

国外 : 

1，Science( 科 学 ) 1880 年 ,由 世界 最 著名 的 科学 家 爱迪生 于 1880 年 创办 了 Science 周刊 。 
WS Science 周刊 每 星期 向 世界 各 地 的 16 万 订户 提供 有 关 科学 和 科学 政策 的 最 重要 的 新 闻 报 道 
以 及 报告 全 球 科学 研究 最 显著 突破 的 精 选 论文 。 其 影响 因子 高 达 29. 162, 出 版 国家 美国 。 

2，Nature( 自 然 ) 周 刊 1869 年 创刊 ,主要 发 表 最 高 质量 的 科学 论文 。 投 稿 形式 也 可 以 是 通 
讯 . 新 闻 、 综 述 等 。 其 影响 因子 高 达 30. 979 ,出 版 国家 英国 。 

3. J Amer Chem Soc(Journal of the American Chemical Society) 美国 化 学 会 志 IPF 
1879 年 ,是 the American Chemical Society 的 会 刊 ,在 业界 有 极 高 的 声誉 。 其 宗旨 是 想 通过 发 表 
全 世界 化 学 领域 最 好 的 论文 ,来 追踪 化 学 领域 的 最 新 前 沿 ,其 中 包括 对 一 些 重要 问题 的 应 用 性 方 
法 论 .新 的 合成 方法 .新奇 的 理论 发 展 和 有 关 重 要 结构 和 反应 的 新 进展 。 每 年 可 以 发 表 13 000 
有 关 化 学 的 科学 论文 。 其 影响 因子 6. 51, 出 版 国家 美国 。 

4. Tetrahedron( 四 面体 ) Tetrahedron 发 表 的 是 具有 突出 重要 性 和 及 时 性 的 实验 及 理论 
研究 结果 ,主要 是 在 有 机 化 学 及 其 相关 应 用 领域 特别 是 生物 有 机 化 学 。 期 刊 包含 领域 为 有 机 合 
成 .有 机 反应 、 天 然 产 物化 学 、 机 理 研究 及 各 种 光谱 研究 。 来 稿 必须 是 全 文 , 昌 是 原著 。 同 时 也 发 
表 一 些 综述 性 文章 。 其 影响 因子 2. 16 。 

S. Tetrahedron Letters( 四 面体 快报 ) 属于 周刊 ,发 表 实 验 和 理论 有 机 化 学 在 技术 .结构 、 
方法 研究 的 最 新 进展 。 其 影响 因子 2.641. 

6. J Org Chem( 有 机 化 学 ) 创办 The Journal of Organic Chemistry 的 目的 是 为 了 向 全 世 
别 的 化 学 工作 者 展示 有 机 化 学 领域 的 最 新 研究 成 果 。 除 了 正规 的 论文 ,还 有 小 的 专题 综述 及 国 

会 议 文集 。 其 影响 因子 3. 297 。 

7. Synthesis( 合 成 ) 是 一 份 报导 有 机 合成 进展 的 国际 性 刊物 。 主 要 发 表 有 关 有 机 合成 的 
综述 和 论文 ,包括 金属 有 机 、 杂 原子 有 机 、 光 化 学 .药物 和 生物 有 机 、 夫 然 产物 .有 机 高 分 子 和 材 
料 。 其 影响 因子 1.985. 
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8. Synlett( 合 成 通讯 ) 报导 研究 结果 和 趋势 ,有 机 合成 及 短篇 幅 的 个 人 综述 和 快速 的 工作 
简报 。 其 影响 因子 2.741. 

9. Organic Letters( 有 机 快报 ) 是 提供 最 新 有 关 有 机 化 学 的 重大 研究 的 简报 ,包括 生物 有 
机 和 药物 化 学 、 物 理 和 理论 有 机 化 学 、 天 然 产物 分 离 及 合成 .新 的 合成 方法 、 金 属 有 机 和 材料 化 
学 。 其 影响 因子 4.092. 

10. Natural Product Reports( 天 然 产 物 报告 ) 是 双月刊 ,主要 目的 是 通过 发 表 对 生物 碱 、 
类 固 醇 、 脂 肪 酸 及 杂 环 类 的 .脂肪 族 的 .芳香 类 的 、 酯 环 类 等 天 然 产 物 的 研究 工作 来 记载 和 和 刺 
激 对 天 然 产物 的 研究 。 为 了 反映 天 然 产物 与 各 学 科 之 间 日 益 加 强 的 渗透 ,也 收录 有 关 光 谱 的 
最 新 发 展 和 生物 学 研究 的 综述 。 男 外 ,也 收录 某 些 著名 科学 家 的 前 脆性 的 论文 。 其 影响 因子 
m TTA 

11. Polymer( 高 聚 物 ) Polymer 发 表 所 有 高 分 子 科 学 技术 领域 的 原创 性 的 研究 工作 成 果 ， 
重点 在 于 对 分 子 结构 解释 的 研究 。 其 影响 因子 2. 340. 

12. Chemical Reviews( 化 学 评论 ) Chemical Reviews 的 宗旨 在 于 发 表 广 泛 的 .专业 的 、 重 
要 的 和 可 读 性 强 的 研究 工作 ,这些 工作 涉及 有 机 化 学 .无 机 化 学 .物理 化 学 .分 析 化 学 .理论 及 生 
物化 学 等 各 个 化 学 领域 ,投稿 者 来 自 于 全 球 的 化 学 工作 者 。 其 影响 因子 21. 036 。 

:13. Heterocycles (343) 1973 年 创刊 ,为 有 机 化 学 、 药 物化 学 和 分 析 化 学 等 领域 的 杂 环 化 
合 物 研 究 提供 了 一 个 良好 的 平台 。 期 刊 发 表 综述 .通讯 及 一 般 的 科研 论文 。 论 文 在 被 接受 日 起 
两 个 月 内 将 被 发 表 。 其 影响 因子 1.082. 

14. Organometallics( 金 属 有 机 ) 被 誉 为 世界 上 最 好 的 有 关 金 属 有 机 化 学 的 期 刊 。 收 录 的 
是 有 机 金属 化 学 、 无 机 化 学 有 机 化 学 和 材料 化 学 等 最 活路 领域 的 文章 。 形 成 以 论文 .通讯 .小 综 
述 为 主 , 含 有 合成 .结构 、 成 键 , 化 学 反应 和 反应 机 理 及 有 机 金属 化 合 物 的 应 用 。 其 影响 因子 
" OO 


5. 有 机 化 合 物 中 的 H 和 CC 的 化 学 位 移 值 


B= GH O 
COOH ji CC x= r. 
511-512 —C—H H i bibi Sk 
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Lewis 理论 111 
Mannich 反应 330 
Meisenheimer 重 排 519 
Michael 反应 304 
Norrish 型 反应 455 
Orton 重 排 523 


B| 


Perkin 反应 330 
Saytzeff 规则 426 


Sri 历程 255 
Stevens 重 排 517 
Su — Sl 448 


Villiger 反应 72 
Wagner 一 Weerwein 重 排 502 
Wittig ÆHF 518 

Wittig 反应 320 

Wolff 重 排 513 

x $ Sr J 258 

5 络 合 物 258 


